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ПОРІВНЯЛЬНА ОЦІНКА РІВНЯ β-ДЕФЕНЗИНУ  
У ХВОРИХ НА ХРОНІЧНУ ЕКЗЕМУ РІЗНОЇ ТЯЖКОСТІ

Проф. Л. А. БОЛОТНА, К. І. ЛИСЕНКО

Харківська медична академія післядипломної освіти, Україна

Подано результати дослідження рівня антимікробного пептиду β-дефензину-2 у пацієнтів із хро-
нічною екземою, проведено порівняльний аналіз змін з урахуванням клінічної форми і ступеня 
тяжкості дерматозу. Зазначено, що у хворих із істинною екземою вміст β-дефензину-2 суттєво 
більше, ніж при мікробній її формі. Рівень β-дефензину-2 у сироватці крові пацієнтів із хроніч-
ною екземою може бути маркером тяжкості дерматозу.
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Відповідно до сучасних уявлень екзема є сис-
темним поліетіологічним імуноопосередкованим 
дерматозом, який виникає на тлі полівалентної 
сенсибілізації і характеризується запальною ре-
акцією, зумовленою серозним запаленням шкіри, 
появою поліморфної висипки і сильним свербежем 
[1–4]. Екзема належить до найбільш поширених 
алергодерматозів, у структурі дерматологічної за-
хворюваності становить 30–40 % і є найчастішою 
патологією у практиці дерматовенеролога [5, 6]. 
Актуальність проблеми екземи визначається хро-
нічним варіабельним перебігом дерматозу з час-
тими рецидивами, збільшенням захворюваності, 
питомої ваги тяжких і резистентних до традиційної 
терапії форм, що нерідко призводить до інваліди-
зації та порушує соціальну і суспільну адаптацію 
хворих [1, 7, 8].

Екзема як діагноз означає гетерогенну групу 
захворювань, які по-різному класифікуються дер-
матологічними школами (істинна, професійна, се-
борейна, дитяча, мікробна, мікотична, контактна, 
сонячна та ін.) [9, 10]. Дерматоз виникає на тлі 
генетичної схильності, дисфункціонального стану 
нервової, ендокринної, імунної систем, шлунково-
кишкового тракту (ШКТ), порушень епідермаль-
ного бар’єру тощо [1, 11, 12]. Екзогенними три-
герами можуть бути хімічні та фізичні фактори, 
біологічні агенти, медикаменти, харчові продукти, 
косметичні засоби та ін. Формування хронічного 
екзематозного процесу є похідним особливого 
типу імунних, а саме — імунопатологічних реак-
цій [2, 4, 11, 13].

Порушення мікробіоценозу шкірних покри-
вів у хворих не тільки мікробною екземою (МЕ), 
а й істинною екземою (ІЕ) розглядається як один 
із ключових моментів патогенезу захворювання 
[14, 15]. Вирішальна роль належить бактеріаль-
ній сенсибілізації при провідній ролі представ-
ників роду стафілококів: S. aureus, S. epidermidis, 
β-гемолітичного стрептокока, причому частіше ви-
значається асоціація стрептококів і стафілококів. 
Підвищується кількість дріжджоподібних грибів 
роду Candida, а також умовно-патогенних мікро-

організмів і грамнегативних паличок. Мікробні 
алергени мають досить виражену антигенну актив-
ність, що спричиняє сенсибілізацію організму та 
зумовлює перебудову імунної відповіді. Мікробна 
сенсибілізація є пусковим фактором, що підтри-
мує й обтяжує перебіг екземи у хворих [2, 13, 
15]. Інфекційний характер процесу при МЕ або 
часті мікробні ускладнення при ІЕ свідчать про 
порушення імунної системи, в першу чергу вро-
дженого імунітету, що забезпечує розпізнавання 
і елімінацію мікроорганізмів у перші години їх 
вторгнення і продукцію сигналів, які обумовлю-
ють формування адаптивного імунітету [2, 15, 16].

У механізмах вродженого захисту організму 
найважливішу роль відіграють первинні рецепто-
ри для патогенів, система комплементу, фагоци-
тоз, інтерферони й ендогенні пептиди-антибіоти-
ки. Першу лінію захисту організму забезпечують 
антимікробні пептиди (АМП) — кателіцидини, 
дефензини, псоріазин, дермцидин та ін. [16, 17, 
18]. АМП є неспецифічними факторами гумо-
рального імунітету, мають ендотоксин-нейтралі-
зуючу та імуномодулюючу активність, а також 
забезпечують захист проти широкого спектра 
мікроорганізмів.

Дефензини — це катіонні амфіпатичні пептиди 
завдовжки від 30 до 42 амінокислот із тринитко-
вою β-пластинчастою структурою, що містить три 
дисульфідні зв’язки. Основними продуцентами 
β-дефензинів людини (Human Beta Defensin — 
HBD) є різні епітеліальні клітини, в тому числі 
кератиноцити [18, 19]. Синтез НBD-2 і НBD-3 
клітинами епідермісу є індуцибельним і стиму-
люється бактеріальними ліпополісахаридами, 
деякими цитокінами. Пептиди НBD-1, НBD-2, 
НBD-3 також виробляються моноцитами, макро-
фагами, дендритними й NK-клітинами. З ураху-
ванням універсального механізму дії, дефензини 
мають антибактеріальну, противірусну, протигриб-
кову і протипаразитарну дію [17, 19]. β-дефензини 
активні проти грампозитивних и грамнегативних 
бактерій, крім того, виявляють протидріжджову 
активність [18, 20].
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Результати нечисленних досліджень вказують 
на роль АМП у патогенезі хронічних запальних 
дерматозів (псоріаз, атопічний дерматит, роза-
цеа, супуративний гідраденіт тощо), проте дані 
вивчення дефензинів крові пацієнтів із різними 
формами екземи відсутні.

Мета нашого дослідження — вивчення рівня 
β-дефензину-2 у сироватці крові хворих на хро-
нічну екзему (ХрЕ), проведення порівняльного 
аналізу значень показника при ІЕ та МЕ різного 
ступеня тяжкості.

Проведено клінічне обстеження 46 пацієнтів 
із ХрЕ у віці 29–53 років, із них чоловіків було 
26, жінок — 20. Діагноз вважався верифікованим 
за наявності характерних для екземи висипів, по-
зитивних симптомів мокріння або прихованого 
мокріння, еволюційного поліморфізму висипів, 
результатів бактеріологічного дослідження.

Критерії включення в дослідження: ІЕ, МЕ, 
вік хворих обох статей від 18 до 60 років, трива-
лість дерматозу понад 6 міс, відсутність імуносу-
пресивної терапії протягом останнього півріччя, 
інформована згода на участь у дослідженні. Кри-
терії виключення з дослідження: ІЕ, ускладнена 
вторинною інфекцією, мікотична екзема, тяжка 
соматична патологія, супровідні захворювання 
в стадії загострення.

Для вивчення рівня АПМ залежно від фор-
ми ХрЕ пацієнтів було розділено на дві групи: 
1 (n = 21) — хворі на ІЕ, 2 (n = 25) — пацієнти 
з МЕ. Контрольну групу становили 22 практично 
здорових особи відповідних статі і віку.

Тяжкість екземи оцінювалася за загальноприй-
нятим у дерматологічній практиці індексом EASI 
(Eczema Area Severity Index) [21]. Ураховували 
симптоми запальної реакції: еритему, інфільтра-
цію (набряк), ексудацію, екскоріації, ліхеніфіка-
цію. EASI у хворих на ХрЕ варіював від 7,8 до 
43,5 бала, у середньому — 18,2±1,1 бала.

Кількісне визначення рівня НBD-2 у сироватці 
крові проведено за допомогою імуноферментного 
аналізу (Human DEFβ2 ELISA Кit, США) відпо-
відно до інструкції виробника.

Статистичну обробку отриманих даних про-
водили з використанням програми IBM SPSS 
Statistics, версія 20 (2013), із застосуванням па-
раметричних і непараметричних методів оцінки 
отриманих результатів. Обчислювали середні 
арифметичні значення (М), помилки середніх ве-
личин (m). Статистичну значущість відмінностей 
оцінювали за t-критерієм Стьюдента. Відмінності 
значень вважали статистично значущими при ймо-
вірності понад 95 % (p < 0,05).

За результатами вивчення клініко-анамнес-
тичних ознак у хворих на ХрЕ встановлено, що 
середній вік пацієнтів із ІЕ становив 30,8±2,4 року, 
переважали особи жіночої статі (61,9 %). Середній 
вік хворих на МЕ — 28,2±2,1 року, серед пацієн-
тів переважали чоловіки (64 %). При ІЕ більшість 
хворих вважали провокуючими факторами стрес, 
побутові подразники, порушення дієти, загострен-

ня супровідної патології (шлунково-кишкового 
тракту (ШКТ) й печінки, репродуктивної системи, 
ЛОР-органів), при МЕ — нагноєння навколо ран 
або саден, які тривало не загоювалися, після-
операційних рубців, остеосинтез, рідше — стрес, 
хронічні захворювання ШКТ (хронічний гастрит, 
хронічний коліт, дисбактеріоз кишечника). При 
обох формах ХрЕ найбільш численною виявилася 
група з тривалістю захворювання понад 5 років 
(при ІЕ — 52,4 %, при МЕ — 60,0 % хворих) із 
частотою рецидивів кілька разів на рік.

У всіх хворих дерматоз мав хронічний реци-
дивуючий перебіг, у фазі ремісії перебувало 10 па-
цієнтів, загострення — 36 хворих (16 осіб з ІЕ 
і 20 — з МЕ). Індекс EASI у хворих на ІЕ стано-
вив у середньому 19,1±1,0 бала, МЕ — 17,7±0,8 
бала (р > 0,05). Більшість пацієнтів з ІЕ (50,0 %) 
мали захворювання середнього ступеня тяжкості, 
легкого і тяжкого — 31,2 і 18,8 % відповідно. При 
МЕ також переважали хворі із середнім ступенем 
тяжкості (45,0 %), із легким і тяжким — відповід-
но 30,0 і 25,0 % випадків.

Усі хворі відзначали виражений свербіж не 
тільки в осередку ураження, а й на прилеглих, віль-
них від висипів ділянках шкіри. При ІЕ шкірний 
процес у всіх пацієнтів характеризувався розвит-
ком еритеми та інфільтрації з нечіткими межами, 
на тлі якої з’являлися папули (100 %), мікрове-
зикули (серозні колодязі) з розвитком рясного 
мокріння (85,7 %), серозні кірочки. У хворих на 
МЕ в одиничних або множинних асиметричних 
осередках із чіткими межами на тлі еритеми та 
інфільтрації переважали пустули (70,0 %) і жов-
тувато-геморагічні кірочки (85,0 %), патологічний 
процес супроводжувався мокрінням у 30,0 % па-
цієнтів, ліхеніфікацією, сухістю і тріщинами — 
у 70,0 %, збільшення периферичних лімфовузлів 
спостерігалося у 35,0 % хворих.

Визначення HBD-2 у сироватці крові хворих 
на ХрЕ у фазі загострення виявило достовірне 
збільшення вмісту АМП (2,57±0,26 нг/мл) по-
рівняно з аналогічним показником у практично 
здорових осіб (0,16±0,06 нг/мл, р < 0,01), при 
цьому у хворих рівень АМП варіював від 0,12 до 
14,34 нг/мл, в осіб контрольної групи — від 0,11 
до 0,26 нг/мл. У хворих на ХрЕ незалежно від клі-
нічної форми дерматозу вміст HBD-2 достовірно 
перевищував значення показника в контрольній 
групі (табл. 1).

Динаміку рівня HBD-2 у пацієнтів із різними 
клінічними проявами дерматозу подано у табл. 2. 
Низький рівень HBD-2 визначено у фазі ремісії 
ХрЕ, але при ІЕ показник був вищим у 2,5 разу, 
ніж при МЕ (р < 0,05). Посилення тяжкості дер-
матозу супроводжувалося збільшенням вмісту 
HBD-2 у крові пацієнтів із обома формами ХрЕ. 
У хворих на ІЕ рівень АМП виявився підвище-
ним як у фазу ремісії (р > 0,05), так і загострен-
ня (р < 0,05) щодо аналогічного параметра в осіб 
контрольної групи. У пацієнтів із МЕ незалежно 
від ступеня тяжкості вміст HBD-2 достовірно пе-
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ревищував такий у контролі, але незначно збіль-
шувався порівняно зі ступенем підвищення АМП 
при ІЕ. Привертає увагу факт істотного збільшен-
ня (у 5,5 і 9,1 разу) вмісту HBD-2 у хворих із по-
мірним і тяжким ступенем ІЕ щодо відповідного 
показника у пацієнтів із МЕ.

Таблиця 1
Вміст β-дефензину-2 у хворих на хронічну 

екзему у фазі загострення (M±m)

Групи HBD-2, нг/мл р

1, n = 16
2, n = 20

4,57±0,64
0,92±0,15

< 0,01
< 0,01

Контрольна, 
n = 22 0,16±0,06 —

П р и м і т к а :  р  — рівень достовірності відмінностей між 
показником у хворих та осіб контрольної 
групи. Те саме в табл. 2.

Таблиця 2
Вміст β-дефензину-2 у хворих із різним 

ступенем тяжкості хронічної екземи (M±m)

Групи Ступінь 
тяжкості

HBD-2, 
нг/мл р

1, n = 21 Ремісія, n = 5
Легкий, n = 5
Помірний, n = 8
Тяжкий, n = 3

0,40±0,11
1,53±0,17
5,81±0,59

13,72±1,46

> 0,05
< 0,05
< 0,01
< 0,01

2, n = 25 Ремісія, n = 5
Легкий, n = 6
Помірний, n = 9
Тяжкий, n = 5

0,19±0,07
0,48±0,12
1,06±0,17
1,51±0,23

> 0,05
< 0,05
< 0,01
< 0,01

Контрольна, 
n = 22

— 0,16±0,06

Порушення епідермального бар’єру при хро-
нічних запальних дерматозах, у тому числі при 
екземі [12], призводить до високої колонізації 
та/або вторгнення мікробних агентів, при цьому 
HBD-2 відіграє роль місцевого фактора раннього 
захисту, є антимікробним та імуномодулюючим 
пептидом вродженого імунітету, функціонує як 
хемотаксичний агент для нейтрофілів, моноци-
тів і Т-клітин.

Продукція АМП підродини HBD і регуляція 
їх функцій здійснюються запальними та інфек-
ційними стимулами: фактором некрозу пухлини 
(TNF) α, інтерлейкіном (IL) 1, бактеріальним 
ліпополісахаридом або бактеріями, у тому числі 
шкірним коменсалом S. epidermidis. Установлено 

безліч додаткових чинників, що підсилюють або 
змінюють дію основних індукторів синтезу HВD. 
Наприклад, стимулюючий ефект TNFα значно 
посилюється в комбінації з IL-17 або IL-22, які 
виступають кофакторами дії основного цитокіну. 
IL-4, IL-13 та інтерферон γ здатні опосередковано 
порушувати протимікробний захист кератиноци-
тів проти S. aureus шляхом зменшення продукції 
IL-17 і порушення стимулюючого ефекту HВD-2 
щодо секреції IL-17 Т-лімфоцитами хворих на 
атопічний дерматит [18–20, 22].

Важливим елементом механізмів індукції син-
тезу HВD епітеліальними клітинами є взаємодія 
поверхневих структур бактеріальних клітин з Toll-
подібними рецепторами (TLR) на поверхні епі-
теліоцитів. Установлено, що внутрішньоклітинні 
сигнальні шляхи активації гена HВD виявилися 
спільними із сигнальними шляхами реалізації 
ефектів TNFα і IL-6 та передбачають активацію 
ядерного фактора NF-kB. Зазначено, що дисфунк-
ція TLR-2-сигналів є причиною стафілококової 
персистенції у пацієнтів із алергодерматозами 
у результаті порушення індукції АМП (HBD-2) 
[18, 23]. При атопічному дерматиті знижується 
експресія HBD-2 кератиноцитами, що лежить 
в основі персистенції інфекції, зумовленої S. aureus, 
Candida spp., Malassezia spp. Псоріаз, навпаки, 
характеризується надмірною експресією HBD-2, 
який, як вважають, поєднує ефекторні й дисрегу-
ляторні функції [22, 24].

Незначне підвищення рівня HBD-2 у крові 
хворих при загостренні МЕ порівняно з показни-
ком при ІЕ може бути однією з причин підвище-
ної сприйнятливості до бактеріальних, грибкових 
інфекцій і свідчить про дефект вродженої системи 
імунітету. Можливо, опосередковане дефіцитом 
АМП, у тому числі HBD-2, зниження антистафі-
лококової активності є одним із механізмів коло-
нізації шкіри S. aureus при алергічному запаленні 
шкіри. Недостатня продукція АМП при МЕ може 
бути зумовлена Th2-спрямованістю цитокінової 
відповіді й порушенням імунних механізмів ін-
дукції HBD.

Таким чином, проведене дослідження рівня 
HBD-2 у сироватці крові хворих на ХрЕ ви-
значило достовірне збільшення значення по-
казника (в 15,9 разу) порівняно з аналогічним 
у контрольній групі. Вміст HBD-2 у хворих на 
ІЕ підвищувався в 28,5 разу, МЕ — в 5,7 разу по-
рівняно зі вмістом АМП у практично здорових 
осіб. Рівень HBD-2 у сироватці крові хворих на 
ХрЕ може використовуватися як маркер тяжко-
сті дерматозу.
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СРАВНИТЕЛЬНАЯ ОЦЕНКА УРОВНЯ β-ДЕФЕНЗИНА  
У БОЛЬНЫХ ХРОНИЧЕСКОЙ ЭКЗЕМОЙ РАЗНОЙ ТЯЖЕСТИ

Л. А. БОЛОТНАя, Е. И. ЛЫСЕНКО

Представлены результаты исследования уровня антимикробного пептида β-дефензина-2 у паци-
ентов с хронической экземой, проведен сравнительный анализ изменений с учетом клинической 
формы и степени тяжести дерматоза. Отмечено, что у больных истинной экземой содержание 
β-дефензина-2 существенно больше, чем при ее микробной форме. Уровень β-дефензина-2 
в сыворотке крови пациентов с хронической экземой может быть маркером тяжести дерматоза.

Ключевые слова: хроническая экзема, истинная и микробная экзема, патогенез, β-дефензин, степень 
тяжести.
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COMPARATIVE ASSESSMENT OF β-DEFENSIN LEVELS IN PATIENTS  
WITH CHRONIC ECZEMA OF VARYING SEVERITY

L. A. BOLOTNA, K. I. LYSENKO

The research results on the level of the antimicrobial peptide β-defensin-2 in the patients with chro-
nic eczema have been presented, and taking into account the clinical form and severity of dermatosis 
the changes were comparatively analyzed. It has been noted that in the patients with true eczema, 
the content of β-defensin-2 was significantly higher than in its microbial form. Serum β-defensin-2 
levels in the patients with chronic eczema may be a marker of the dermatosis severity.

Key words: chronic eczema, true and microbial eczema, pathogenesis, β-defensin, severity.
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