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Современные тенденции 
в изучении коморбидности 
красного плоского лишая
А. Н. Беловол, С. Г. Ткаченко, Е. Г. Татузян
Харьковский национальный медицинский университет

Резюме
Изучение коморбидности кожных заболеваний является приоритетным направлением научных разработок дерматологии 
21 века. Коморбидные нарушения усугубляют течение основной болезни, приводя к хронизации, инвалидизации, снижая эф-
фективность диагностики и лечения, что ведет к повышению затрат системы здравоохранения и преждевременной смерти 
трудоспособного населения. Понимание общности патогенеза, взаимоосложняющего и взаимообусловливающего харак-
тера клинических коморбидностей дают возможность проведения индивидуальной терапии, направленной на параллель-
ное и последовательное лечение дерматоза в ассоциации с сопутствующей патологией.
Целью работы было изучение данных научно-медицинской литературы последних пяти лет по изучению коморбидности 
красного плоского лишая для определения основных мировых тенденций в данном вопросе. Красный плоский лишай явля-
ется хроническим иммунозависимым воспалительным заболеванием с аутоиммунным компонентом при некоторых клини-
ческих вариантах. Коморбидные состояния при lichen planus могут быть результатом его трансформации, в том числе злока-
чественной, ятрогенного медикаментозного воздействия, объясняться общими патогенетическими механизмами развития 
ассоциированных патологий.
Выводы. Результаты последних исследований не только подтвердили известную ранее коморбидность красного плоского 
лишая с компонентами метаболического синдрома, в частности сахарным диабетом и дислипидемией, но и выявили их не-
гативное влияние на эффективность лечения дерматоза. Ряд работ обнаружили ассоциацию орального lichen planus с забо-
леваниями щитовидной железы, в большей степени сопровождающихся гипотиреозом. Сочетание красного плоского лишая 
с психосоматическими расстройствами было обнаружено как для кожной, так и для оральной форм дерматоза. Исследования, 
проведенные в условиях индийской популяции, поставили под сомнение постулатную коморбидность дерматоза с вирус-
ными гепатитами В и С. Результаты данных исследований могут лечь в основу изменений стандартных протоколов ведения 
больных красным плоским лишаем как на локальном, так и на международном уровне.
Ключевые слова: красный плоский лишай, коморбидность.

Изучение коморбидности кожных заболеваний яв-
ляется приоритетным направлением научных разра-
боток дерматологии 21 века. Понимание общности 
патогенетических аспектов, клиническая насторо-
женность и своевременная диагностика позволяют 
проводить индивидуальную терапию, направленную 
на параллельное и последовательное лечение дерма-
тоза в сочетании с сопутствующей патологией. 

Как известно, именно коморбидные нарушения 
усугубляют течение основной болезни, приводя 
к хронизации процесса, инвалидизации пациента, 
снижая эффективность диагностики и лечения, что 
ведет к повышению затрат системы здравоохранения 
и преждевременной смерти трудоспособного насе-
ления [1]. Современный дерматолог работает в тес-
ном содружестве с интернистом, эндокринологом, 

онкологом, ревматологом, кардиологом, что является 
залогом сохранения качества жизни больных, страда-
ющих сочетанной патологией. Если в конце 20 –  на-
чале 21 века интерес ученых, изучающих ассоциации 
дерматозов, был прикован к псориазу и атопическому 
дерматиту, то сегодня исследования переместились 
в плоскость более редких дерматозов. В частности, 
опубликован ряд работ по изучению коморбидности 
красного плоского лишая (КПЛ), которые демон-
стрируют новый взгляд на данную проблему.

Целью работы было изучение данных научно-меди-
цинской литературы последних пяти лет по изучению 
коморбидности КПЛ для определения основных миро-
вых тенденций в данном вопросе.

КПЛ является хроническим воспалитель-
ным заболеванием невыясненной этиологии. Это 
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иммунозависимый дерматоз со специфическим ти-
пом клеточно-опосредованной реактивности кожи, 
с выраженным аутоиммунным механизмом при пем-
фигоидном клиническом варианте дерматоза [4]. 
Коморбидные состояния при КПЛ могут быть резуль-
татом его трансформации, в том числе злокачествен-
ной, ятрогенного медикаментозного воздействия, объ-
ясняться общими патогенетическими механизмами 
развития ассоциированных патологий.

Предшествующие аналитические обзоры отмечают 
высокую сочетаемость дерматоза с различными сома-
тическими заболеваниями пищеварительного тракта, 
сердечно-сосудистой системы, системы гемостаза, эн-
докринными нарушениями. Описанные специфиче-
ские поражения эпителия матки, мочевого пузыря, 
пищеварительного тракта свидетельствуют о воз-
можной системности патологического процесса при 
КПЛ. Есть мнение, что КПЛ может сочетаться с груп-
пой дерматозов, имеющих ряд общих патогенетиче-
ских аспектов, в частности нарушение ороговения, 
иммунного ответа, метаболизма, функции эндоте-
лия. К таким дерматозам относят псориаз, кератозы, 
кератоакантому, витилиго, дискоидную красную вол-
чанку, ограниченную склеродермию, склероатрофи-
ческий лишай, вульгарную пузырчатку и буллезный 
пемфигоид [4, 5, 13, 16].

Наиболее известной ассоциацией КПЛ является ви-
русный гепатит С, а его коморбидность с оральной фор-
мой КПЛ считается постулатом. Серопозитивность 
в отношении вируса гепатита С (HCV) регистриру-
ется у 16% больных КПЛ и встречается в 6 раз чаще 
при оральной форме дерматоза по сравнению с контро-
лем [9]. Однако сегодня это утверждение подвергается 
сомнению. 

В 2017 г. индийские ученые опубликовали результаты 
обследования 84 пациентов с гистопатологически под-
твержденным диагнозом «Плоский лишай». Все па-
циенты подвергались серологическому исследованию 
на наличие гепатитов В и С, во всех 84 случаях резуль-
таты исследований были негативными. Выявленная 
нулевая коморбидность позволила авторам высказать 
мнение, что рутинный скрининг больных с КПЛ на на-
личие вирусных гепатитов В и С является неоправдан-
ным, по меньшей мере в индийской популяции [17].

В более ранних одиночных исследованиях также от-
мечается коморбидность КПЛ с хроническим актив-
ным гепатитом, билиарным циррозом, дислипидемией. 
Некоторые ассоциации в последующем подтвердились 
более широкомасштабными исследованиями. Так, ме-
таанализ 7 обсервационных исследований общей чис-
ленностью субъектов 5 242 выявил ассоциацию КПЛ 
с дислипидемией, которая встречалась в 1,74 раза чаще, 
чем в контроле. При этом нарушения липидного обмена 
проявлялись повышением уровня триглицеридов, ли-
попротеинов низкой плотности, общего холестерина 
и снижением уровня липопротеинов высокой плотно-
сти [11]. По мнению авторов, при установлении диа-
гноза КПЛ пациентам необходим скрининг показателей 

липидного обмена. Сопутствующая гиперлипидемия 
может также ухудшать прогноз для выздоровления 
у больных lichen planus. Так, в сингапурском эпидемио-
логическом исследовании пациенты, страдающие КПЛ, 
ассоциированным с гиперлипидемией и/или сахарным 
диабетом, демонстрировали достоверно более низкую 
степень улучшения после дерматологического лечения 
по сравнению с группой больных, не имеющих таких ко-
морбидностей [16].

В маломасштабном исследовании (47 пациентов) 
ученых Уральского НИИ дерматологии иммунопа-
тологии выявлена высокая степень коморбидности 
оральной формы КПЛ с патологией пищеваритель-
ного тракта и гепатобилиарной системы (76,5%), нару-
шений нервной (70,5%), сердечно-сосудистой системы 
(61,8%). В меньшей степени дерматоз ассоциировался 
с патологией эндокринной системы (44,1%), хрониче-
скими вирусными заболеваниями (38,2%), болезнями 
мочеполовой системы (34,5%). При этом полисистем-
ность коморбидной патологии наиболее часто реги-
стрировалась у пациентов с эрозивно-язвенной фор-
мой КПЛ [3].

В последние годы появились новые данные об ас-
социациях КПЛ. Не было обнаружено статистиче-
ски значимой разницы в сочетании оральной формы 
КПЛ и аутоиммунными болезнями, поскольку вы-
явленная ассоциация 7% не отличалась достоверно 
от аналогичной ассоциации в контрольной группе –  
4% [12], что вызывает сомнение. В то же время кож-
ная форма КПЛ в широкомасштабном региональном 
исследовании тайских ученых продемонстрировала 
такую ассоциацию. Исследование 12 427 пациентов, 
страдающих КПЛ, показало достоверную ассоциацию 
дерматоза с системной красной волчанкой (мульти-
вариантное отношение шансов (МОШ) составило 
2,87), синдромом Шегрена (МОШ = 3,75), дермато-
миозитом (МОШ = 6,34), витилиго (МОШ = 2,01), 
гнездной алопецией (МОШ = 2,82). По мнению ав-
торов, выявленные ассоциации нуждаются в дальней-
шем изучении и исследовании механизмов, лежащих 
в их основе, а также роли аутоиммунитета в этиоло-
гии КПЛ [7].

Исследование 215 пациентов с оральной формой 
КПЛ выявило высокий процент заболеваний щито-
видной железы, особенно гипотиреоза, диагностирован-
ных в данной группе. Учитывая достоверность разницы 
выявленной ассоциации (15,3% по сравнению с 5,2% 
в контрольной группе), авторы предположили комор-
бидность этих состояний [14]. Результаты другого ис-
следования, опубликованные в 2017 г., подтвердили воз-
можную взаимосвязь между тяжестью оральной формы 
КПЛ, высотой титра сывороточных аутоантител к ти-
реопероксидазе (анти-ТПО-аутоантител) и патологии 
щитовидной железы. Авторы выявили достоверную по-
ложительную корреляцию между уровнем сывороточ-
ного интерлейкина-8 (IL-8) и анти-ТПО-аутоантител, 
а повышенный уровень анти-ТПО-аутоантител, в свою 
очередь, был достоверно выше у пациентов с эрозивной 
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формой орального КПЛ. Это может служить индикато-
ром не выявленной ранее патологии щитовидной же-
лезы у больных оральной формой КПЛ [6]. 

В одном из последних исследований 549 пациентов, 
страдающих патологией щитовидной железы, демон-
стрировали клинические проявления орального КПЛ 
почти в 3 раза чаще, чем в контрольной группе. Авторы 
обращают внимание на необходимость информирова-
ния эндокринологов о возможной ассоциации между 
поражением слизистой оболочки полости рта КПЛ 
и тиреоидными расстройствами [8].

Однако эндокринные ассоциации КПЛ не огра-
ничиваются патологией щитовидной железы. 
Убедительным выглядит недавнее исследование ин-
дийских дерматологов, в котором среди 100 пациентов 
с КПЛ 33 (33%) страдали сахарным диабетом, что под-
твердилось высоким содержанием сахара в крови на-
тощак. Авторы исследования указывают на необходи-
мость скрининга теста крови на сахар у больных КПЛ 
для своевременной диагностики у них сахарного диа-
бета и предотвращения возможных осложнений [15]. 
Коморбидность КПЛ с сахарным диабетом служила 
фактором, достоверно ухудшающим клиническую эф-
фективность лечения дерматоза, замедляя выздоров-
ление. Авторы высказали предположение, что воспа-
лительный характер компонентов метаболического 
синдрома играет определенную роль в патогенезе 
КПЛ. В частности, гипергликемия ингибирует про-
лиферацию кератиноцитов и фибробластов, вызывает 
апоптоз эндотелиоцитов и снижает вазодилатацию пу-
тем блокирования синтеза оксида азота. Кроме того, 
конечные продукты гликации активируют NF-κB сиг-
нальный путь, результатом чего является высвобож-
дение провоспалительных цитокинов и внутриклеточ-
ный окислительный стресс [16].

Крайне интересным, на наш взгляд, является иссле-
дование, посвященное изучению психосоматических 
расстройств, ассоциированных с КПЛ. В проспек-
тивном клиническом исследовании приняли участие 
93 пациента с преимущественно кожной формой КПЛ 
(58 женщин, 35 мужчин; средний возраст 47,6 года). 
Авторами выявлены психогенные манифестации 
кожного процесса у 28 (30,1%) больных; нозогенные 
реакции, квалифицирующиеся в рамках расстрой-
ства адаптации, – у 56 (60,2%), рекуррентные депрес-
сии – у 9 (9,7%). При этом стресс в качестве триггера 
редко носил объективный и значимый характер, в боль-
шей степени экзацербацию дерматоза вызывали субъ-
ективно значимые факторы. 

Депрессивные нозогении зависели в большей степени 
от распространенности и тяжести кожного процесса 
и сопровождались тревожно-ипохондрической депрес-
сивной реакцией со сниженным настроением, плаксиво-
стью, раздражительностью, нарушениями сна, явлени-
ями соматопсихической гиперестезии, способствующей 
возникновению кожного зуда. Социофобические ре-
акции и реакции с явлениями ипохондрии кра-
соты преимущественно регистрировали в случаях 

локализации высыпаний на открытых участках тела 
при умеренной и незначительной степени тяжести дер-
матоза. Рекуррентные депрессии сопровождали во всех 
случаях классическое течение КПЛ и проявлялись по-
давленностью, тоской, тревогой и мыслями о беспер-
спективности в контексте собственной неполноцен-
ности [2]. Учитывая достаточную продолжительность 
курса лечения КПЛ и зачастую эмпирические терапев-
тические подходы, понимание психосоматических ассо-
циаций КПЛ является, на наш взгляд, крайне важным 
моментом взаимодействия пациента и дерматолога и за-
логом успешного лечения.

В контексте психосоматической природы КПЛ ин-
дийские ученые проводили психометрическую оценку 
состояния больных оральным КПЛ по сравнению 
с группой контроля. Больные КПЛ демонстрировали 
достоверно более высокую частоту сопутствующих 
психических расстройств (депрессии, беспокойства, 
стресса) по сравнению с контрольной группой. Авторы 
высказали мнение, что психиатрическая оценка может 
быть введена в стандартные протоколы лечения ораль-
ной формы КПЛ [10].

Выводы
Таким образом, анализ данных научно-медицин-

ской литературы последних лет показал, что проблема 
коморбидности КПЛ все еще остается в центре науч-
ных интересов дерматологов международного сооб-
щества. Большинство исследований касаются изуче-
ния эндокринных, психосоматических и внутренних 
коморбидностей. Неожиданными оказались резуль-
таты индийского исследования, обнаружившего ну-
левую коморбидность КПЛ и вирусных гепатитов 
В и С. Поскольку ассоциация гепатита С и КПЛ ранее 
считалась постулатом и серологический скрининг HVC 
был рекомендован стандартными протоколами ведения 
lichen planus, современные региональные индийские ре-
комендации могут поставить под сомнение необходи-
мость такого теста.

Появились убедительные данные об ассоциации 
оральной формы КПЛ и патологии щитовидной же-
лезы. Учитывая широкую распространенность тиреоид-
ных нарушений в украинском регионе, возникает необ-
ходимость в информировании как эндокринологов, так 
и стоматологов о необходимости взаимодействия в слу-
чае выявления патологии с одной и другой стороны.

Подтвердились предшествующие гипотезы о комор-
бидности КПЛ с компонентами метаболического син-
дрома –  сахарного диабета и дислипидемий, обнару-
жено их негативное влияние на эффективность лечения 
дерматоза, в связи с чем рекомендовано скрининговое 
обследование индикаторов липидного обмена при ве-
дении больных КПЛ.

Большая доля психосоматических нарушений, выяв-
ленных у больных кожной и оральной формами lichen 
planus, может инициировать введение психиатриче-
ской оценки в стандартные протоколы лечения паци-
ентов с КПЛ.
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СучАСНі ТЕНдЕНції у вивчЕННі коморБідНоСТі чЕрвоНоГо плоСкоГо лишАю

А. М. Біловол, С. Г. Ткаченко, Є. Г. Татузян

Харківський національний медичний університет

Резюме

Вивчення коморбідності шкірних захворювань є пріоритетним напрямком наукових розробок дерматології 21 століття. 
Коморбідні порушення погіршують перебіг основного захворювання, що призводить до хронізації, інвалідизації, погіршує 
ефективність діагностики та лікування, спричинює підвищення витрат системи охорони здоров’я та передчасну смерть пра-
цездатного населення. Розуміння спільності патогенезу, взаємноускладнюючого та взаємнозумовлюючого характеру клініч-
них коморбідностей надає можливість проведення індивідуальної терапії, що спрямована на паралельне та послідовне ліку-
вання дерматозу в асоціації з супутньою патологією.
Метою роботи був аналіз даних науково-медичної літератури останніх п’яти років з вивчення коморбідності червоного плос-
кого лишаю для виявлення світових тенденцій у даному питанні.
Червоний плоский лишай є хронічним імунозалежним запальним захворюванням з автоімунним компонентом при деяких клініч-
них варіантах. Коморбідні стани при lichen planus можуть бути результатом його трансформації, в тому числі злоякісної, ятро-
генного медикаментозного впливу, пояснюватися спільними патогенетичними механізмами розвитку асоційованих патологій.

Висновки. Результати останніх досліджень не тільки підтвердили відому раніше коморбідність червоного плоского лишаю 
з компонентами метаболічного синдрому, зокрема цукровим діабетом і дисліпідемією, але й виявили їх негативний вплив 
на ефективність лікування дерматозу. Низка робіт виявила асоціацію орального lichen planus із захворюваннями щитоподіб-
ної залози, здебільшого, що супроводжувалися гіпотиреозом. Поєднання червоного плоского лишаю з психосоматичними 
розладами було виявлено як для кутанної, так і для оральної форм дерматозу. Дослідження, що проводилися в умовах індій-
ської популяції, спростували постулатну коморбідність дерматозу з вірусними гепатитами В та С. Результати даних дослі-
джень можуть лягти в основу змін стандартних протоколів ведення хворих на червоний плоский лишай як на локальному, так 
і на міжнародному рівні.

Ключові слова: червоний плоский лишай, коморбідність.

Modern trends in studying of the coMorbidity of lichen ruber planus

A. M. Bilovol, S. G. Tkachenko, Ye. G. Tatuzian

Kharkiv National Medical University

Abstract
The studying of the comorbidity of skin diseases is a priority direction of scientific trials in dermatology of the 21st century. Comorbid 
disorders aggravate the course of the underlying disease, causing the chronization of the process, disability, reducing the effectiveness 
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of diagnosis and treatment, leading to increased costs of the health system and premature death of the able-bodied population. The 
understanding of the commonality of pathogenesis, the mutually complicating and mutually determinating nature of clinical comor-
bidity, makes a possible to conduct individual therapy aimed at parallel and sequential treatment of dermatosis in association with 
concomitant pathology.
The objective of the work was analysis of the data of scientific and medical literature of the last five years on studying of the comor-
bidity of lichen ruber planus to determine the main world trends in this issue.
The lichen ruber planus is a chronic immune-dependent inflammatory disease with an autoimmune immune component in certain 
clinical variants. The comorbidity of lichen ruber planus can be the result of its transformation, including malignant, can be caused 
by iatrogenic drug effects, and can be explained by joint pathogenetic mechanisms of the development of associated pathologies.

Conclusions. The results of recent studies not only confirmed the previously known comorbidity of lichen ruber planus with com-
ponents of the metabolic syndrome, in particular diabetes and dyslipidemia, but also revealed their negative effect on the effective-
ness of dermatosis treatment. A number of studies have revealed the association of oral lichen planus with thyroid diseases, mostly 
accompanied by hypothyroidism. The combination of lichen planus with psychosomatic disorders was found for both the cutaneous 
and oral forms of dermatosis. Studies conducted in the Indian population have denied the postulated comorbidity of dermatosis with 
viral hepatitis B and C. The results of these studies can form the basis for changes in standard protocols for management of patients 
with lichen ruber planus both at the local and international levels.

Key words: lichen ruber planus, comorbidity.
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Резюме
Інволюційно-дистрофічні процеси у шкірі зовні проявляються внаслідок порушень у міжклітинному матриксі, що обумовлені 
кількісною недостатністю у старіючій шкірі функціонально активних молодих і зрілих дермальних фібробластів і поступовим 
втрачанням сенесцентними клітинами, що накопичуються, синтетичної і ремодулюючої активності. Тому одним з найбільш 
ефективних методів корекції інволюційних змін є введення пресенесцентних дермальних автофібробластів, для підвищення 
клінічної ефективності якої необхідно враховувати властивості клітин і механізми розвитку ендогенного старіння і фотоста-
ріння шкіри. Попередні дослідження свідчать про перспективність розкриття прихованих регенеративних здатностей фібро-
бластів за допомогою прозапальних цитокінів і ростових факторів, зручним і активним джерелом яких зарекомендували себе 
препарати тромбоцитів.

Ключові слова: інволюційно-дистрофічні зміни шкіри, автологічні дермальні фібробласти, регенерація шкіри, корекція змор-
шок, корекція рубців.

Фібробласти є найважливішими клітинними еле
ментами сполучної тканини і поширені по всьому ор
ганізму, складаючи основу строми органів. У шкірі 
вони відіграють провідну роль, утворюючи каркас 
органа, підтримуючи епідерміс, оптимізуючи умови 
функціонування клітин імунної системи й форму
вання імунної відповіді та секретуючи широкий 
спектр ростових, трофічних факторів, цитокінів, хе
мокінів і простіших за складом медіаторів.

І при природному, і при передчасному старінні 
у шкірі виникають інволюційні зміни, в основі яких 
лежить дискомпозиція міжклітинного матриксу 
(МКМ). За створення і підтримку МКМ належ
ною мірою відповідають головним чином фібро
бласти і їх збалансована функціональна активність, 
спрямована як на синтез матриксних молекул, так 
і на ферментативне видалення речовин, які відпра
цювали свій час. Процес старіння негативно порушує 
і діяльність, і чисельність фібробластів, а також за
лежне від них будування здорової шкіри. При цьому 
особливу роль відіграє зниження кількості функці
онально повноцінних фібробластів, поява і накопи
чення сенесцентних клітин [43]. Тому самим адекват
ним, що враховує витоки розладів, методом корекції 

інволюційних змін шкіри вважається введення пре
сенесцентних автологічних фібробластів, призна
чене для кількісної нормалізації особистої клітин
ної популяції, стимуляції активності резидентних 
фібробластів, налагодження зв’язків з кератиноци
тами, клітинами вродженого й адаптивного імуні
тету та ефективного ремоделювання міжклітинного 
матриксу [44].

На мезенхімальне кістковомозкове походження 
дермальних фібробластів вказує їх фенотип з висо
ким рівнем експресії CD73, CD90, CD105, CD44, 
відсутністю маркерів гемопоетичних (CD45, CD14) 
і ендотеліальних (CD31) клітин [20]. Коли до цього 
додати фібробластоподібну морфологію, здатність 
прилипати до пластика й формувати фібробластні 
колонії, виникає портрет дермального фібробласта 
як мезенхімальної мультипотентної стромальної 
клітини (МСК) [34], яка відрізняється від кістко
вомозкових МСК і таких клітин іншої локалізації 
розвитком спеціалізованих клітинних механізмів, які 
відповідають необхідності реалізації функцій у шкірі. 
Можна також припустити, що наявність спільних 
властивостей у МСК і дермальних фібробластів дає 
змогу останнім використовувати деякі добре відомі 
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функції МСК, особливо ті, що пов’язані з впливом 
на імунну систему. Однак є дані, що дермальні фібро
бласти, особливо неонатальні, за властивостями від
різняються від кістковомозкових МСК [32]. Ці дані, 
разом з установленим походженням МСК волося
ного фолікулу від клітин нейрального гребінця, на
разі не дають можливості віднести дермальні фі
бробласти і МСК кістковомозкового походження 
до однієї клітинної лінії, а навпаки, свідчать про ге
терогенність дермальних фібробластів за цією озна
кою. Між тим, використання дермальних фіброблас
тів у регенеративній медицині обов’язково потребує 
урахування їх функціональної активності, субпопу
ляційної належності і особливо гетерогенності.

З практично важливих якостей фібробластів перш 
за все треба відмітити їх гетерогенність на генному 
рівні. У спадок від ембріональних клітин фібро
бласти отримують гени сімейства транскрипцій
них факторів HOX. У період тканинного морфоге
незу експресія НОХгенів визначає певну позиційну 
особливість, що обумовлює сайтспецифічне дифе
ренціювання. Тим самим у фібробластів зберігається 
епігенетична пам’ять про розташування клітин у яко
мусь місці на тілі і про характерні напрями функ
ціональної активності цих клітин. Так, належність 
до дермальних фібробластів певних НОХгенів ви
значає фенотип розташованих над ними кератино
цитів [24]. Ясно, що з урахуванням відміченого місце 
біопсії треба обирати адекватне тому, що потребує 
корекції.

Має значення, що фібробласти гетерогенні і за міс
цем їх локалізації в дермі. Фібробласти сосочкового 
шару проліферують з більшою швидкістю, ніж фі
бробласти сітчастого; їх ріст не повністю інгібується 
контактним гальмуванням, і вони швидше ростуть 
на підложці з колагену І типу і синтезують верси
кан, тоді як фібробласти сосочкового шару проду
кують декорин.

Клітинні культури фібробластів теж гетерогенні, 
перш за все тому, що фібробласти у них перебува
ють на різних стадіях розвитку: від невеликих вере
теноподібних і активно проліферуючих до більших 
дозріваючих клітин. На швидкість росту і власти
вості фібробластів у культурі впливають різні фак
тори: вік донора, кількість пасажів, спосіб культи
вування, властивості культуральних середовищ, 
ділянка проведення біопсії. Клітинна культура ха
рактеризується також за поняттям ефективності кло
нування. Це частка фібробластів, які утворюють опи
сані ще О. Я. Фріденштейном фібробластні колонії. 
У процесі культивування здатність утворювати фі
бробластні колонії зростає десь до 5го пасажу, потім 
формується плато, яке далі йде на спад. Скоріш за все 
до 5–6 пасажів у силу селективної переваги зростає 
частка активних фібробластів.

У дермальних фібробластів перших пасажів 
не виявляється окислювальних уражень ДНК [28], 
не спостерігається трансформації фібробластів 

і в патологічні клітини, що спричинюють тканин
ний фіброз [30]. Також після внутрішньошкірних 
ін’єкцій дермальних автофібробластів не спостері
гається утворення келоїдних і гіпертрофічних ру
бців [13]. При тривалому культивуванні фіброб
ласти поступово втрачають активність і здатність 
синтезувати молекули МКМ, виникає ризик нако
пичення в клітинах хромосомних аномалій [25; 2]. 
Тому вважається, що найбільш безпечними для клі
нічного застосування є фібробласти ранніх 4–6 па
сажів. Рекомендується також проведення цитогене
тичних аналізів. Загальний висновок про безпеку 
трансплантації фібробластів був зроблений після 
того, як було встановлено, що в культурі фіброб
ласти зберігають диплоїдний каріотип, мають обме
жену тривалість життя і не проявляють онкогенних 
властивостей [31].

У косметології та дерматології використовують ав
тологічні й алогенні фібробласти. Автологічні фібро
бласти мають уже вихідну перевагу в тому, що при 
їх використанні знімаються питання інфекційної без
пеки й ризик розвитку тканинної несумісності. Але 
для отримання автологічних фібробластів треба мати 
час на проведення клітинної культури, і тому вони 
можуть використовуватись, коли такий час є. Це сто
сується і косметологічних методик, а також ліку
вання хронічних захворювань, як, наприклад, діа
бету з довготривалими невиліковними трофічними 
ураженнями, де використання автофібробластів 
дає суттєву клінічну ефективність. Так, сповіща
ється, що при їх використанні для лікування діабе
тичних ран площею до 10 см, що не загоювались, от
римали повне відновлення шкіри за 8 тиж [19].

У косметології введення автофібробластів з успі
хом використовується для корекції контурів об
личчя, різних складок і зморшок, атрофічних рубців. 
Зазвичай задовільний клінічний ефект спостеріга
ється після 3 введень протягом кількох місяців [13; 
18]. Зручно те, що біопсію можна проводити багато
разово, клітини отримувати на ранніх пасажах і в до
статній кількості; їх можна кріоконсервувати до на
ступного використання.

Для лікування ран і опіків нині використовують 
і алогенні фібробласти, особливо у складі шкірних 
еквівалентів. Кріоконсервовані алофібробласти мо
жуть бути використані практично негайно, що при
зводить до швидкого відновлення дерми, загоювання 
ран і зниження ризику утворення рубців [22]. Час 
життєдіяльності фібробластів у складі алотрансплан
татів обмежений –  вони не виявляються у дермі вже 
через 6 тиж після нанесення на свіжі рани [45]. Але 
алофібробласти, що опиняються в рані, продукують 
молекули МКМ і цитокіни швидко [49], що сти
мулює проліферацію і диференціювання власних 
клітин реципієнта і забезпечує клінічний ефект на
віть в умовах відторгнення алотрансплантату [36]. 
Результат забезпечується не стільки заміщенням тка
нинних дефектів трансплантованими фібробластами, 
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скільки реалізацією ними паракринного механізму 
дії завдяки продукції багатьох ростових факто
рів [41]. Ясно, що автофібробласти теж мають па
ракринну дію, і в косметології на сьогодні перспек
тиви пов’язують саме з розробкою методів введення 
автологічних фібробластів, особливо для корекції ін
волюційних змін при природному і особливо при пе
редчасному старінні.

Перші кроки зі створення методики інтрадер
мального введення культури автологічних фібро
бластів людини, мабуть, здійснювалися з 1994 р. аме
риканською компанією Isolagen Technologies Inc. 
До 2009 р. 50 груп вчених з 22 країн Європи повідо
мили про трансплантацію клітинного матеріалу різ
ного походження 814 пацієнтам. З них 13% пацієн
тів пересаджували дермальні автофібробласти [41].

Тривалий і клінічно виражений (більше 2 ро
ків) ефект введення автофібробластів був отрима
ний у США і Європі за участю 1450 пацієнтів при 
корекцій порушень шкіри після акне, атрофічних 
рубців і зморшок [17; 23; 11]. Курс лікування зви
чайно складався з 3 процедур з 3–6тижневими ін
тервалами. За одну процедуру вводилося приблизно 
20 млн клітин. Дані гістологічних досліджень після 
введення автологічних фібробластів показали збіль
шення в шкірі кількості фібробластів, зростання чи
сельності проліферуючих кератиноцитів, суттєве 
збільшення вмісту й щільності колагену та еластину, 
а також потовщення дермального шару й зниження 
рельєфності шкіри [8; 26].

Задовільний клінічний результат введення автоло
гічних фібробластів при корекції інволюційних змін 
у шкірі отримали також і інші автори [3; 11; 1; 4; 6; 
7; 15]. Введення автологічних культивованих фібро
бластів сприяло розвитку ревіталізації шкіри і за ра
хунок стимуляції власних фібробластів до синтезу 
колагену й глікозаміногліканів з вираженим клініч
ним ефектом тривалістю до 12 міс. Велику роль в ак
тивації резидентних фібробластів з посиленням син
тезу колагену та пригніченням такого матриксних 
металопротеїназ, зниженням апоптозу фіброблас
тів і посиленням ангіогенезу показали інші дослід
ники [42; 46].

Безпека і ефективність введення автологічних дер
мальних фібробластів доведена результатами низки 
багатоцентрових рандомізованих плацебоконтро
льованих подвійних сліпих клінічних досліджень 
[44]. Дотепер найбільш відома й офіційно визнана 
технологія з використанням автологічних дермаль
них фібробластів, розроблена у США –  LAVIV (azfi
celT) – компанією Fibrocell Science. У 2011 р. FDA 
(Управління з нагляду за якістю продуктів і ліків 
США) видало Fibrocell Science дозвіл на викори
стання LAVIV (azficelT) для корекції носогубних 
складок [44].

Суть технології полягає в отриманні фібро
бластів з біоптату шкіри пацієнта, їх культи
вуванні, нарощуванні й наступному введенні 

в ділянку, що коректується. В результаті досягається 
ремоделювання мікроструктури дерми, що виража
ється в підвищенні вмісту в ній колагенових волокон, 
збільшенні гідратації дерми та її товщини. Як спові
щається, комерційне використання дермальних ав
тологічних фібробластів було здійснено в кількох 
країнах: в США в 1995–1999 рр. (більше 1000 па
цієнтів), у Великобританії в 2002–2007 рр. (більше 
6000 пацієнтів), в Австралії і Новій Зеландії 
в 2003–2004 рр. (4027 пацієнтів) [7].

Однак, незважаючи на достатньо переконливі ре
зультати використання автологічних фібробластів, 
не завжди отримується цілком задовільний ефект 
і за клінічною вираженістю, і за тривалістю. Тому на
разі продовжують розроблятися нові підходи до удо
сконалення методу, іноді з введенням клітин іншого 
тканинного походження. Так, вивчається дія адипоз
них МСК і встановлено, що в силу різних причин 
загалом надійні результати іноді можуть бути не
достатніми, особливо в порівнянні з введенням ав
тологічних фібробластів. Це може бути пов’язано 
з тим, що на розподіл МСК у шкірі після введення 
і її ефективність загалом негативно впливають неа
декватна тканинна приналежність, а також вік донора 
і реципієнта. Ймовірно, що введені дермальні авто
фібробласти мають перевагу тому, що від самого по
чатку вони призначені для функціонування у шкірі, 
і тому добре адаптовані до відповідних умов, краще, 
ніж будьякі клітини іншого тканинного походження. 
Тому створюються методи підвищення ефективності 
введення саме дермальних фібробластів.

У стадії розробки є спосіб використання власти
востей тромбоцитів при їх котрансплантації з фібро
бластами. Але переконливих даних про ефективність 
такого підходу в косметології поки що не надано. 
Деякі результати, отримані головним чином з ади
позними МСК, які за своїми властивостями відмінні 
від дермальних фібробластів, не можна розглядати 
як переконливі. І все ж таки при використанні про
дуктів тромбоцитів отримують обнадійливі резуль
тати.

На лізаті тромбоцитів темп нарощування МСК 
у 2–3 рази вище, ніж у звичайному середовищі. 
Отримані клітини пригнічували антигеніндуко
вану цитотоксичність CD8+цитотоксичних лімфо
цитів, сприяли диференціюванню CD4+лімфоцитів 
у бік Тregклітин і підвищували секрецію лімфоци
тами інтерлейкіну10 (IL10) [35], що загалом можна 
вважати як позитивні антизапальні протиейджингові 
зрушення. Культивовані в середовищі зі збагаченої 
тромбоцитами плазми (PRP, plateletrichplasma) ади
позні МСК забезпечували певний клінічний ефект 
при корекції інволюційних змін у шкірі [39].

Важливо відмітити, що в гіподермі кількість МСК 
на 1 г тканинної маси у 500 разів більша, ніж у кіст
ковому мозку. Навряд чи така кількість мульти
потентних клітин потрібна для забезпечення суто 
жирової тканини. Мабуть, адипозні МСК можуть 
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розглядатися як джерело факторів антизапальної, 
антиапоптозної, антифібротичної та регенеративної 
дії, що потрібні для нормального функціонування 
усіх шарів шкіри [42; 27].

Нині функціонування тромбоцитів відкри
лося з принципово нового несподіваного боку. 
Виявилося, що тромбоцити беруть активну участь 
у індукції запалення, необхідного для індукції імун
ної відповіді, відновленні та формуванні імуноло
гічних реакцій клітинами природного і адаптивного 
імунітету (містять TLR2, TLR4, TLR7 і TLR9) 
[40]. Вони виробляють багато ростових факторів 
та інших біологічно активних субстанцій. Є дані про 
те, що в гранулах тромбоцитів міститься 827 проте
їнів [21], секреція яких забезпечує перехресну взає
модію тромбоцитів з імунними і стромальними клі
тинами. 

Так, через Рселектин, що експресується на по
верхні тромбоцитів, і його взаємодію зі своїм лі
гандом (Pselectin glycoprotein ligand 1, PSGL1) 
тромбоцити активують нейтрофіли і моноцити [33]. 
Великий вплив на нейтрофіли, моноцити, макрофаги 
й ендотеліальні клітини здійснюють хемокіни з гра
нул: CXCL4, CXCL7, βтромбоглобулін, NAP (ней
трофілактивуючий пептид), CCL3 (макрофагінгібу
ючий пептидla; МІР la), CCL5 (RANTES) і CXCL1 
(GROa), CXCL5 [37]. Активну протимікробну дію 
мають тромбоцидин1 і 2, а ростові фактори PDGF 
(тромбоцитарний фактор росту), TGFβ (трансфор
муючий фактор ростуβ), EGF (епідермальний фак
тор росту) і VEGF (фактор росту ендотелію су
дин) чинять виражений ангіогенний і репаративний 
ефекти [29].

Рекрутування тромбоцитів необхідно для заго
єння ран [38]. З цією метою все більшого застосу
вання знаходить збагачена тромбоцитами автоплазма 
[12]. Методика ефективна і при регенерації тканин 

опорнорухового апарату при травмах і їх ускладнен
нях [5]. Введення автологічної PRP з успіхом вико
ристовується в дерматології та косметології, акушер
стві та гінекології при захворюваннях шийки матки, 
лейкоплакії, ендоцервіциті, ерозії шийки матки, кра
урозі вульви [9; 14].

Показано, що стимульовані цитокінами введені 
фібробласти відповідають активним синтезом ко
лагену і неколагенових білків [25]. Попереднє 
по відношенню до дермальних фібробластів вве
дення тромбоцитів або їх продуктів призводить 
до обмеженого помірного запалення, що, мабуть, 
створює умови для адекватного впливу на введені 
фібробласти прозапальних цитокінів, які забезпе
чують позитивну селекцію молодих клітин і сти
муляцію їх синтетичної регулюючої активності 
і таким чином сприяють підвищенню клінічної 
ефективності автофібробластів, введених слідом 
за тромбоцитами або їх продуктами.

Висновки
Таким чином, можна зробити висновок, що натепер 

надійно встановлено, що в косметології для корек
ції інволюційних змін у шкірі найбільш перспектив
ним методом клітинної терапії є введення автофібро
бластів. Також не виникає сумнівів, що може бути 
досягнуте підвищення ефективності лікування авто
фібробластами на основі сучасних знань про біоло
гію, активність і гетерогенність фібробластів з ура
хуванням механізмів старіння й фотостаріння при 
їх використанні. Як один з найбільш перспективних 
намітився підхід з використанням для підсилення ан
тиейджингової активності дермальних фібробластів, 
їх стимуляцією прозапальними цитокінами і росто
вими факторами. Попередні результати свідчать про 
реальну можливість використання для цього продук
тів тромбоцитарного походження.

Список літератури
1. Аутофибробласты: эстетические перспективы /  К. Рубина и др. Kosmetik International, 

2008. № 1. С.73-75.
2. Бочков, Н.П. Цитогенетический контроль безопасности стволовых клеток. Стволовые 

клетки: законодательство, исследования и инновации. Международные перспективы сотруд-
ничества: Материалы конференции. Москва, 2007.

3. Золотовицкая, Н.Н. Экспериментально-клиническая оценка эффективности примене-
ния культуры фибробластов. Клиническая анатомия и экспериментальная хирургия: ежегод-
ник Российской ассоциации клинических анатомов в составе ВНОАГЭ. Приложение к жур-
налу «Морфологические ведомости»,  2000.  №6. С. 68-73.

4. Исследование эффективности использования культивированных аутофибробластов в си-
стеме anti-age / В.П. Туманов и др. Новости клинической цитологии России, 2008.  С. 3–4.

5. Использование обогащенной тромбоцитарными факторами роста аутоплазмы в хирургии 
и травматологии / Е. Е. Ачкасов и др. Хирургия. Журнал им. Н.И. Пирогова, 2014. №9. С. 48-54.

6. Клеточные технологии в ревитализации кожи лица /  В. Бурунова и др.  Русский медицин-
ский журнал,  2009. № 17(17). С.1058-1061.

7. Комплексная клинико-инструментально-лабораторная оценка кожи человека при возраст-
ных ее изменениях после применения аутологичныхдермальных фибробластов /  А. Зорина 
и др. Сб. тез. Санкт-Петербургского конгресса по косметологии и эстетической меди-
цине «Невские берега»: Тезисы докладов.  CПб, 2011.

8. Современные представления о регуляции процесса заживления ран: обзор литературы / 
С.Л. Вялов и др. Анналы пласт., реконстр., эстет, хирургии, 1999. № 1. С. 49-56.

9. Применение обогащенной тромбоцитами аутоплазмы в акушерско-гинекологической 
практике / А.А. Железная и др. Медико-социальные проблемы семьи, 2016. Т.21. № 1.  С.72-78

10. Применение аутологичных дермальных фибробластов человека для коррекции возраст-
ных изменений кожи  /  А.А. Зорина и др.  Сб. тез. X Международного конгресса по эстетической 
медицине им. Е. Лапутина.  М., 2011. С. 85–86.

11. Отчет о трехлетних клинических испытаниях аутологичныхдермальных фибробластов 
для коррекции дефектов кожи /  О. Г. Макеев и др. Вестник Уральской медицинской академи-
ческой науки, 2008. № 4 (22). С.63-70

12. Применение обогащенной тромбоцитами аутоплазмы в лечении пациентов с гнойно-вос-
палительными заболеваниями мягких тканей, костей и суставов  /   А.Г. Сонис и др.  Аспирантский 
вестник Поволжья, 2016. № 5-6. С.162-167

13. Сохранность инъецируемых аутологичных человеческих фибробластов /   Г. Келлер 
и др. Бюл. эксперимент.биол. мед., 2000.  №130 (8).  С.203-206.

References
1. Rubina K, et al. Autofibroblastyi: esteticheskie perspektivyi (Autofibroblasts aesthetic per-

spectives). Kosmetik international. 2008;1:73–75.
2. Bochkov N P. Citogeneticheskiy control bezhopasnosti stvolovich kletok (Cytogenetic 

control of stem cell safety). Stvolovie kletki: zhakonodatelstvo, issledovaniya I innivazii. 
Mezhdunarodnie perspektivi sotrudnichestva: Materiali konferenzii. Moskva, 2007.

3. Zolotovitskaya N N. Eksperimentalno-klinicheskaya otsenka effektivnosti primeneniya kul-
turyi fibroblastov (Experimental-clinical evaluation of the effectiveness of the fibroblast culture). 
Klinicheskaya anatomiya i eksperimentalnaya hirurgiya. Ezhegodnik Rossiyskoy assotsiatsii klin-
icheskih anatomov v sostave VNOAGE. Prilozhenie k zhurnalu «Morfologicheskie vedomosti». 
2006;6:68–73.

4. Tumanov V P, et al. Issledovanie effektivnosti ispolzovaniya kultivirovannyih autofibroblas-
tov v sisteme anti-age (Study of the effectiveness of the use of cultured autofibroblasts in the anti-
age system). Novosti klinicheskoy tsitologii Rossii. 2008:3–4.

5. Achkasov E E, Ulianova A.A, Bezuglov E N, et al. Ispolzovanie оbogaschonnoi trombozi-
tarnimi factorami rosta autoplazmi v hirurgii I travmatologii (Use of platelet-rich growth factor au-
toplasma in surgery and traumatology). Hirurgia. Zhurnalim. N. I. Pirogova. 2014:9:48–54.

6. Burunova V, Manturova N, Smirnova G, et al. Kletochnie technologii v revitalazacii kozhi 
liza (Cellular technologies in revitalizing the skin of the face). Russkiy medicinskiy zhurnal. 
2009;17:1058.

7. Zorina A, Zorin V, Cherkasov V, et al. Kompleksnaya kliniko-instrumentalno-laboratornaya 
otsenka kozhi cheloveka pri vozrastnyihee izmeneniyah posle primeneniya autologichnyih dermal-
nyih fibroblastov (Complex clinical-instrumental-laboratory evaluation of human skin with age-re-
lated changes after application of autologous dermal fibroblasts). Sb. tez. Sankt-Peterburgskogo 
kongressa po kosmetologii i esteticheskoy meditsine «Nevskie berega». SPb, 2011.

8. Vyalov S L, Pshenistov K P, Kuindoz P, et al. Sovremyenniye predstavleniya o regulyatzii 
protsessa zazivlyeniya ran: obzor lit (Modern ideas about the regulation of wound healing: a re-
view of literature). Annaliplast., reconstr., esthet., hirurgii. 1999;1:49–56.

9. Zyelyeznaya A A, et al. Primyenyeniye oboguashtyennoy trombotzitami aoutoplazmi 
v akooshyersko-guinyekologuichyeskoy praktikye (Use of platelet-enriched autoplasma in ob-
stetric-gynecological practice). Myediko-sotzialniyeproblyemi semi. 2016;21(1):72–78.

10. Zorina A, Zorin V, Cherkasov V, et al. Primenenie autologichnyih dermalnyih fibroblastov 
cheloveka dlya korrektsii vozrastnyih izmeneniy kozhi (Application of autologous dermal fibro-
blasts for correcting age-related skin changes). Sb. tez. X Mezhdunarodnogo congressa po es-
teticheskoy meditsine im. E. Laputina. M., 2011. P. 85–86.

погляд на проблему

№ 2  (80)  2018  |  ISSN 2308-1066
ДЕРМАТОЛОГіЯ та вЕнЕРОЛОГіЯ



14. Цепколенко, В.А., Суровяк, П. PRP-стимуляция синтеза коллагена I типа в коже человека: 
плацебо-контролируемое исследование in vivo. Вестник эстетической медицины, 2012.  Т.11, № 
3.– С.17-24

15. Цепколенко В.А., Цепколенко А.В. Неофибролифтинг - новый алгоритм применения ау-
тофибробластов. KOSMETIK international, 2015. №2.  С.67-71 - 20

16. A multicenter, double-blind, placebo-controlled trial of autologous fibroblast therapy for the 
treatment of nasolabial fold wrinkles / Smith SR, Munavalli G, Weiss R, et al. Dermatol Surg., 2012. 
Jul;38(7 Pt 2). P.1234-43. doi: 10.1111/j.1524-4725.2012.02349.x. Epub 2012 Mar 12.

17. Autologous cultured fibroblasts: a protein repair system  /   W.K. Boss, H. Usal, P. Fodor, 
G.Chernoff. Ann. Plast. Surg.,  2000. V 44. P. 536-542.

18. Autologous cultured fibroblast injection for facial contour deformities: a prospective, placebo-
controlled, Phase III clinical trial / R.A.Weiss, М.А.Weiss, K.L.Beasley, G. Munavalli. Dermatol. Surg., 
2007. 33C3). P.263-8.

19. Autologous full-thickness skin substitute for healing chronic wounds / S.Gibbs, van den 
H.M.Hoogenband, G.Kirtschig et al. Br. J. Dermatol.. 2006. 155C21. P.267-74.

20. Characterization of mesenchymal progenitor cell populations directly derived from human 
dermis. Electronic Library Index. V. Feisst, A. Brooks, C. Chen, P. Dunbar. https://www.ncbi.nlm.nih.
gov/pubmed/2432534

21. Characterization of the platelet granule proteome: evidence of the presence of MHC1 in al-
pha-granules. / A.Zufferey, D.Schvartz, S.Nolli, et al. Proteomics, 2014. Apr 14.101. P.130-40. doi: 
10.1016/j.jprot.2014.02.008. Epub 2014 Feb 16.

22. Cosmetic improvement in various acute skin defects treated with tissue-engineered skin / X.Nie, 
J.Y. Zhang, K.J. Cai et al. Artif. Organs., 2007. 31 (91). P. 703-10.

23. Cultured Autologenous Fibroblasts for Wrinkle Reduction / H., Ruiz A., Patronella C., Newall 
G.  Annual Meeting, American Society of Plastic Surgeons, Phyladelphia, 2004 Oct.12; Pennsylvania, 
USA.

24. Effects of subepithelial fibroblasts on epithelial differentiation in human skin and oral mucosa: 
heterotypically recombined organotypic culture model / Okazaki М., Yoshimura К., Y. Suzuki, Harii 
К.  Plast. Reconstr. Surg., 2003. 112(3). P.784-92.

25. Fibroblast responses to cytokines are maintained during aging. Electronic Library 
Index / M. Freedland, S. Karmiol, J. Rodriguez et al. Ann Plast Surg - https://www.ncbi.nlm.nih.
gov/pubmed/7503524

26. Gabbiani G. The myofibroblast in wound healing and fibrocontractive diseases Electronic Library 
Index. J. Pathol. - https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/12845617

27. Gaur M, Dobke M, Lunyak VV. Mesenchymal Stem Cells from Adipose Tissue in Clinical 
Applications for Dermatological Indications and Skin Aging  Int J Mol Sci., 2017. Jan 20. 18(1). pii: 
E208. doi: 10.3390/ijms18010208.

28. Genetic analysis of human esophageal tumors from two high incidence geographic areas: fre-
quent p53 base substitutions and absence of ras mutations // М.С.Hollstein, I. Peri, A.M. Mandard 
et al. Cancer Res., 1991. 51 [151. P. 4102-6.

29. Growth factors and cytokines in wound healing / S. Barrientos, O. Stojadinovic, M. Golinko, 
H. Brem, M. Tomic-Canic. Wound Repair Regen., 2008.  № 16(5). P. 585-601 

30. Guidry C., Grinnell F. Studies on the mechanism of hydrated collagen gel reorganization by hu-
man skin fibroblasts.  J. Cell Sci., 1985. 79.  P.67-81.

31. Hayflick L., Moorhead P.S. The serial cultivation of human diploid cell strains.  Exp. Cell Res. , 
1961. 25. P. 585-621.

32. Hee C.K., Nicoll S.B. Differential surface antigen expression and 1α,25-dihydroxyvitamin D3 re-
sponsiveness distinguish human dermal fibroblasts with age-dependent osteogenic differentiation 
potential from marrow-derived stromal cells in vitro. Cytotherapy, 2011. May,13(5). P. 528-38. doi: 
10.3109/14653249.2010.542454. Epub 2010 Dec 20.

33. Involvements of γδT Lymphocytes in Acute and Chronic Skin Wound Repair / P. Xu, X.Fu,  N.Xiao, 
et al. Inflammation, 2017. May 25. doi: 10.1007/s10753-017-0585-6. [Epub ahead of print]

34. Le Blanc K., Mougiakakos D. Multipotent mesenchymal stromal cells and the innate immune 
system. Nat Rev Immunol., 2012. Apr 25. 12(5). P.383-96. doi: 10.1038/nri3209.

35. Locatelli F., Maccario R., Frassoni F. Mesenchymal stromal cells, from indifferent spectators 
to principal actors. Are we going to witness a revolution in the scenario of allograft and immune-medi-
ated disorders? Haematologica, 2007. Ju. 92(7. P. 872-7.

36. Phillips T..J., Gilchrest B.A. Cultured epidermal allografts as biological wound dressings. Prog. 
Clin. Biol. Res., 1991. 365. P. 77-94.

37. Platelet-derived PF4 reduces neutrophil apoptosis following arterial occlu-
sion. / H. Hartwig,  M. Drechsler, D. Lievens et al. ThrombHaemost, 2014. 111. P.562–564. [PubMed: 
24258616]

38. Platelet-released growth factors induce psoriasin in keratinocytes: Implications for the cutane-
ous barrier  /  A. Bayer, J. Lammel, S. Lippross, et al. Ann Anat., 2017 

39. Platelet-richplasma (PRP): Methodological aspects and clinical applications / L.F. Marques, 
T. Stessuk, I.C. Camargo et al.  Platelets., 2015. 26. P. 101-113. [CrossRef][PubMed]

40. Platelet-TLR7 mediates host survival and platelet count during viral infection in the absence 
of platelet-dependent thrombosis / M. Koupenova, O. Vitseva, C.R.MacKay et al. Blood,. 2014. Jul 
31. 124(5). P. 791-802. doi: 10.1182/blood-2013-11-536003. Epub 2014 Apr 22.

41. Regenerative Potential of Mesenchymal Stromal Cells: Age-Related Changes [Electronic 
Library Index]  /    F. Bruna, D. Contador, P. Conget, et al. Stem Cells Int., 2016.. – http://dx.doi.
org/10.1155/2016/1461648

42. Regulation of adipogenic differentiation by LAR tyrosine phosphatase in human mesenchy-
mal stem cells and 3T3-L1 preadipocytes // W.K.Kim, H. Jung, D.H. Kim et al.    J Cell Sci., 2009. Nov 
15. 122(Pt 22). P.4160-7. doi: 10.1242/jcs.053009.

43. Sasaki N., Itakura Y., Toyoda M. Sialylation regulates myofibroblast differentiation of human 
skin fibroblasts. Stem Cell Res Ther., 2017. Apr 18. 8(1). P.81. doi: 10.1186/s13287-017-0534-1.

44. Schmidt C. FDA approves first cell therapy for wrinkle-free visage. Nat Biotechnol., 2011. 
29. P. 674-675.

45. Survival of Apligraf in acute human wounds / M. Griffiths., N. Ojeh. R. Livingstone et al.  Tissue 
Eng., 2004.  10C(7—8). P. 1180—95.

46. Transforming growthfactor-beta 1 in adipose derived stem cells conditionedmedium is a domi-
nant paracrine mediator determineshyaluronic acid and collagen expression profile. / H. Jung, H. Kim, 
D. Lee et al. Cytotechnol., 2011. 63(1). P.57-66.

47. The survey on cellular and engineered tissue therapies in Europe in 2009 / I. Martin, 
H. Baldomero, C. Bocelli-Tyndal, I.Slaper-Cortenbach, J. Passweg, A.Tyndall. Tissue Eng Part 
A. ,2011 Sep.17(17-18). P.2221-30. doi: 10.1089/ten.TEA.2011.0131.

48. Wound healing effect ofadipose-derived stem cells: A critical role of secretory factors on hu-
man dermal fibroblasts // Kim, W.S.; Park, B.S.; Sung, J.H.; et al. //   J. Dermatol. Sci. - 2007, 48, 
15–24. [CrossRef] [PubMed]

49. Yoon E.S., Han S.K., Kim W.K. Advantages of the presence of living dermal fibroblasts within 
restylane for soft tissue augmentation / E.S. Yoon, S.K. Han, W.K. Kim //  Ann. Plast. Surg. - 2003; 
51(6): 587-92.

11. Makeev O G, et al. Otchet o trehletnih klinicheskih ispyitaniyah autologichnyih dermalnyih 
fibroblastov dlya korrektsii defektov kozhi (Report on three-year clinical trials of autologous der-
mal fibroblasts for the correction of skin defects). Vestnik Uralskoy meditsinskoy akademiches-
koy nauki. 2008;4(22):63–70.

12. Sonis A G, et al. Primenenie obogaschennoy trombotsitami autoplazmyi v lechenii patsien-
tov s gnoyno-vospalitelnyimi zabolevaniyami myagkih tkaney, kostey i sustavov (Use of platelet-
enriched autoplasma in the treatment of patients with pyoinflammatory diseases of soft tissues, 
bones and joints). Aspirantskiy vestnik Povolzhya. 2016;(5–6):162–167.

13. Keller G, Sebastian Dzh, Lakombe Yu, et al. Sohrannost in’etsiruemyih autologichnyih che-
lovecheskih fibroblastov (Preservation of injected autologous human fibroblasts). Byul. eksperi-
ment. biol. med. 2000;130(8):203–206.

14. Tsepkolenko V A, Surovyak P. PRP-stimulyatsiyasintezakollagena I tipa v kozheche-
loveka: platsebo-kontroliruemoeissledovanie in vivo (PRP-stimulation of the synthesis of type 
I collagen in human skin: a placebo-controlled study in vivo). Vestnik esteticheskoy meditsinyi. 
2012;11(3):17–24.

15. Tsepkolenko V A, Tsepkolenko A V. Neofibrolifting –  novyiy algoritm primeneniya autofi-
broblastov (Neofibrolyfting is a new algorithm for the use of autofibroblasts). KOSMETIK inter-
national. 2015;(2):67–71.

16. Smith S R, Munavalli G, Weiss R, et al. A multicenter, double-blind, placebo-controlled 
trial of autologous fibroblast therapy for the treatment of nasolabial fold wrinkles. Dermatol Surg. 
2012;Jul;38(7 Pt 2):1234–43. doi: 10.1111/j.1524–4725.2012.02349.x. Epub 2012 Mar 12.

17. Boss W K, Usal H, Fodor P, Chernoff G. Autologous cultured fibroblasts: a protein repair 
system. Ann. Plast. Surg. 2000;44:536–542.

18. Weiss R A, Weiss М А, Beasley K L, Munavalli G. Autologous cultured fibroblast injection 
for facial contour deformities: a prospective, placebo-controlled, Phase III clinical trial. Dermatol. 
Surg. 2007; 33C3): 263–8.

19. Gibbs S, van den Hoogenband H M, Kirtschig G, et al. Autologous full-thickness skin sub-
stitute for healing chronic wounds. Br. J. Dermatol. 2006;155C21:267–74.

20. Feisst V, Brooks A, Chen C, Dunbar P. Characterization of mesenchymal progenitor cell 
populations directly derived from human dermis [Electronic Library Index]. https://www.ncbi.
nlm.nih.gov/pubmed/2432534

21. Zufferey A, Schvartz D, Nolli S, et al. Characterization of the platelet granule proteome: ev-
idence of the presence of MHC1 in alpha-granules. Proteomics. 2014;101:130–40. doi: 10.1016/j.
jprot.2014.02.008. Epub 2014 Feb 16.

22. Nie X, Zhang J Y, Cai K J, et al. Cosmetic improvement in various acute skin defects treated 
with tissue-engineered skin. Artif. Organs. 2007;31 [91:703–10.

23. Ruiz A, Patronella C, Newall G. Cultured Autologenous Fibroblasts for Wrinkle Reduction. 
Annual Meeting, American Society of Plastic Surgeons, Phyladelphia. 2004 Oct.12; Pennsylvania, 
USA.

24. Okazaki М, Yoshimura К, Suzuki Y, Harii К. Effects of subepithelial fibroblasts on epithe-
lial differentiation in human skin and oral mucosa: heterotypically recombined organotypic cul-
ture model. Plast. Reconstr. Surg. 2003;112(3):784–92.

25. Freedland M, Karmiol S, Rodriguez J, et al. Fibroblast responses to cytokines are 
maintained during aging [Electronic Library Index]. Ann Plast Surg.  https://www.ncbi.nlm.nih.
gov/pubmed/7503524

26. Gabbiani G. The myofibroblast in wound healing and fibrocontractive diseases [Electronic 
Library Index]. J. Pathol.  https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/12845617

27. Gaur M, Dobke M, Lunyak V V. Mesenchymal Stem Cells from Adipose Tissue in Clinical 
Applications for Dermatological Indications and Skin Aging. Int J Mol Sci. 2017 Jan 20;18(1). pii: 
E208. doi: 10.3390/ijms18010208.

28. Hollstein М С, Peri L, Mandard A M, et al. Genetic analysis of human esophageal tumors 
from two high incidence geographic areas: frequent p53 base substitutions and absence of ras 
mutations. Cancer Res. 1991;51[151:4102–6.

29. Barrientos S, Stojadinovic O, Golinko M, Brem H, Tomic-Canic M. Growth factors and cy-
tokines in wound healing. Wound Repair Regen. 2008;16(5):585–601.

30. Guidry C, Grinnell F. Studies on the mechanism of hydrated collagen gel reorganization 
by human skin fibroblasts. J. Cell Sci. 1985;79:67–81.

31. Hayflick L, Moorhead P S. The serial cultivation of human diploid cell strains. Exp. Cell 
Res. 1961;25:585–621.

32. Hee C K, Nicoll S B. Differential surface antigen expression and 1α,25-dihydroxyvitamin 
D3 responsiveness distinguish human dermal fibroblasts with age-dependent osteo-
genic differentiation potential from marrow-derived stromal cells in vitro. Cytotherapy. 
2011 May;13(5):528–38. doi: 10.3109/14653249.2010.542454. Epub 2010 Dec 20.

33. Xu P, Fu X, Xiao N, et al. Involvements of γδT Lymphocytes in Acute and Chronic Skin 
Wound Repair. Inflammation. 2017 May 25. doi: 10.1007/s10753–017–0585–6. [Epub ahead 
of print]

34. Le Blanc K, Mougiakakos D. Multipotent mesenchymal stromal cells and the innate im-
mune system. Nat Rev Immunol. 2012;12(5):383–96. doi: 10.1038/nri3209.

35. Locatelli F, Maccario R, Frassoni F. Mesenchymal stromal cells, from indifferent specta-
tors to principal actors. Are we going to witness a revolution in the scenario of allograft and im-
mune-mediated disorders? Haematologica. 2007;92(7):872–7.

36. Phillips T J, Gilchrest B A. Cultured epidermal allografts as biological wound dressings. 
Prog. Clin. Biol. Res. 1991;365:77–94.

37. Hartwig H, Drechsler M, Lievens D, et al. Platelet-derived PF4 reduces neutrophil apop-
tosis following arterial occlusion. ThrombHaemost. 2014;111:562–564. [PubMed: 24258616]

38. Bayer A, Lammel J, Lippross S, et al. Platelet-released growth factors induce psoriasin 
in keratinocytes: Implications for the cutaneous barrier. Ann Anat., 2017.

39. Marques LF, Stessuk T, Camargo IC, et al. Platelet-richplasma (PRP): Methodological as-
pects and clinical applications. Platelets. 2015;26:101–113. [CrossRef][PubMed]

40. Koupenova M, Vitseva O, MacKay CR, et al. Platelet-TLR7 mediates host survival and 
platelet count during viral infection in the absence of platelet-dependent thrombosis. Blood. 
2014;124(5):791–802. doi: 10.1182/blood-2013–11–536003. Epub 2014 Apr 22.

41. Bruna F, Contador D, Conget P, et al. Regenerative Potential of Mesenchymal Stromal 
Cells: Age-Related Changes [Electronic Library Index]. Stem Cells Int., 2016.  http://dx.doi.
org/10.1155/2016/1461648

42. Kim WK, Jung H, Kim D H, et al. Regulation of adipogenic differentiation by LAR tyro-
sine phosphatase in human mesenchymal stem cells and 3T3-L1 preadipocytes J Cell Sci. 
2009;122(22):4160–7. doi: 10.1242/jcs.053009.

43. Sasaki N, Itakura Y, Toyoda M. Sialylation regulates myofibroblast differentiation of hu-
man skin fibroblasts. Stem Cell Res Ther. 2017;8(1):81. doi: 10.1186/s13287–017–0534–1.

44. Schmidt C. FDA approves first cell therapy for wrinkle-free visage. Nat Biotechnol. 
2011;29:674–675.

45. Griffiths М, Ojeh N, Livingstone R, et al. Survival of Apligraf in acute human wounds. Tissue 
Eng. 2004;10C7–8):1180–95.

46. Jung H, Kim H, Lee D, et al. Transforming growthfactor-beta 1 in adipose derived stem 
cells conditionedmedium is a dominant paracrine mediator determineshyaluronic acid and col-
lagen expression profile. Cytotechnol. 2011;63(1):57–66.

47. Martin I, Baldomero H, Bocelli-Tyndall C, et al. The survey on cellular and engineered tis-
sue therapies in Europe in 2009. Tissue Eng Part A. 2011;17(17–18):2221–30. doi: 10.1089/ten.
TEA.2011.0131.

48. Kim W S, Park B S, Sung J H, et al. Wound healing effect ofadipose-derived stem 
cells: A critical role of secretory factors on human dermal fibroblasts. J. Dermatol. Sci. 
2007;48:15–24. [CrossRef] [PubMed]

49. Yoon E S, Han S K, Kim W K. Advantages of the presence of living dermal fibroblasts within 
restylane for soft tissue augmentation. Ann. Plast. Surg. 2003;51(6):587–92.

погляд на проблему

17
№ 2  (80)  2018  |  ISSN 2308-1066

ДЕРМАТОЛОГіЯ та вЕнЕРОЛОГіЯ



18

АутОфибрОбЛАсты В кОррекЦии инВОЛюЦиОнных изменений кОжи:  
ОбзОр ЛитерАтуры

А. В. Цепколенко1,2, А. И. Литус1

1 Национальная медицинская академия последипломного образования им. П. Л. Шупика
2 Институт пластической хирургии «Виртус»

Резюме

Инволюционные процессы в коже проявляются внешне вследствие нарушений в межклеточном матриксе, что обусловлено 
количественной недостаточностью в стареющей коже функционально активных молодых и зрелых дермальных фибробла-
стов и постепенной утратой накапливающимися сенесцентными клетками синтетической и ремоделирующей активности. 
Поэтому одним из наиболее эффективных методов коррекции инволюционных изменений является введение пресенес-
центных дермальных аутофибробластов, для повышения клинической эффективности которой необходимо учитывать свой-
ства клеток и механизмы развития эндогенного старения и фотостарения кожи. Предшествующие исследования свидетель-
ствуют о перспективности раскрытия скрытых регенеративных способностей фибробластов с помощью провоспалительных 
цитокинов и ростовых факторов, удобным и активным источником которых зарекомендовали себя препараты тромбоцитов.

Ключевые слова: инволюционно-дистрофические изменения кожи, аутологические дермальные фибробласты, регенера-
ция кожи, коррекция морщин, коррекция рубцов.

AutofibroblAsts in correcting involution-dystrophic skin chAnges: review

G.V. Tsepkolenko1,2, O.I. Litus1

1 Shupyk National Medical Academy of Postgraduate Education
2 Institute of plastic surgery «Virtus»

Abstract

Involution skin processes have external manifestations in response to the disorders in intercellular matrix due to the quantitative in-
sufficiency of functionally active young and mature dermal fibroblasts with gradual loss of synthetic and re-modelling activities by ac-
cumulated senescent cells. That is why one of the most effective ways of involution dystrophic changes correction is the administra-
tion of presenescent dermal autofibroblasts. In order increase the clinical correction efficacy it is necessary to pay attention to skin 
cells qualities with mechanisms of its endogenous and photo ageing. Prior research indicated the prospects of unveiling the con-
cealed ability of fibroblasts by means of proinflammatory cytokines and growth factors, where platelet products recommended them-
selves as their convenient and active source.

Key words: involution-dystrophic skin changes, autologous dermal fibroblasts, skin regeneration, wrinkles correction, correction 
of scars.
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Особливості клінічних 
проявів атопічного дерматиту 
у пацієнтів з мутацією 
2282del4 в гені філагрину
І. О. Олійник1, С. К. Джораєва1, К. Є. Іщейкін2, І. В. Зюбан1, В. Ю. Мангушева1

1 ДУ «Інститут дерматології та венерології НАМН України»
2 ВДНЗ України «Українська медична стоматологічна академія»

Резюме

Мета: у статті досліджуються особливості клінічних проявів у хворих на атопічний дерматит (АД) з мутацією 2282del4 в гені 
філагрину у порівнянні з клінічними проявами хворих на АД, у яких мутацію не виявлено.

Матеріали та методи. У дослідження увійшли 30 пацієнтів з різними формами АД. Було сформовано 2 групи. У І групу (15 па-
цієнтів) увійшли хворі на АД, в яких не виявили мутацій FLG 2282del4, у ІІ групу (15 осіб) – пацієнти з виявленою генетичною 
мутацією FLG 2282del4.

Результати. Аналізуючи пацієнтів за формами АД, слід зазначити, що в І групі частіше мала місце еритематозно-сквамозна 
з ліхеніфікацією форма АД –  8 пацієнтів. Пацієнти ІІ групи з мутацією 2282del4 гена філагрину страждали на ліхеноїдну форму 
АД, яка відзначалась у 9 хворих. Пруригоподібна форма виявлялась у пацієнтів обох груп, однак в ІІ групі кількість хворих була 
більша. За ступенем тяжкості перебігу АД у хворих за індексом SCORAD cлід зазначити, що в пацієнтів І групи виявлявся по-
мірний і тяжкий перебіг в однаковій кількості –  по 6 пацієнтів. В ІІ групі достовірно переважав тяжкий перебіг і визначався 
в 9 пацієнтів. У посівах з вогнищ у всіх пацієнтів з АД домінували мікроорганізми роду Staphylococcus. У ІІ групі виявляли види 
з вираженим патогенним потенціалом –  S. aureus (38,9%). Звертає на себе увагу той факт, що з шкіри осіб І групи S. aureus 
висівався в значно нижчому ступені, який не перевищував 103–104 КУО/мл, тоді як у пацієнтів ІІ групи цей показник стано-
вив понад 105 КУО/мл.

Висновки. Порушення синтезу гена FLG 2282del4 може бути розцінено як важливий патогенетичний фактор, що погіршує клі-
нічну симптоматику АД, змінюючи мікробний пейзаж шкіри, за рахунок порушення процесів кератинізації. Вивчення спектру 
мутацій у гені філагрину в пацієнтів з АД дасть змогу в майбутньому розробити методики раннього скринінгу, тактику прове-
дення профілактичних заходів і ефективно та своєчасно застосовувати лікувальні й профілактичні засоби, які відновлюють 
шкірний бар’єр.

Ключові слова: атопічний дерматит, особливості клінічних проявів, мутація 2282del4 в гені філагрину.

Вступ
У структурі хронічних дерматозів атопічний дер-

матит (АД) посідає одну з лідируючих позицій, 
про що свідчить триваюче збільшення поширеності 
даного дерматозу з більш ніж триразовим його зрос-
танням у порівнянні з 60-ми роками минулого сто-
ліття [1, 2]. Високий рівень захворюваності на АД, 
його дебют у ранньому віці, безперервно рецидивний 
перебіг патологічного процесу за наявності тенденції 
до збільшення кількості стійких до традиційної те-
рапії форм, зниження прихильності пацієнтів до лі-
кування надають питанням пошуку причин і вибору 

раціональної стратегії й тактики терапії даного дер-
матозу особливої   актуальності [5, 8]. На даний час 
прийшли до розуміння АД як багатофакторного ге-
терогенного захворювання, розвиток якого відбува-
ється внаслідок поєднаного впливу спадкових фак-
торів і навколишнього середовища [3].

На сьогодні встановлено, що мутації гена філагрину 
(FLG) є важливим генетичним фактором ризику роз-
витку АД [6]. Філагрин є ключовим компонентом ке-
ратогіалінових гранул зернистого шару епідермісу. 
Зменшення експресії філагрину призводить до недо-
статності кератогіалінових гранул, які доставляють 
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у роговий шар ліпідні структурні компоненти, котрі 
виконують бар’єрну функцію шкіри. Дефіцит про-
дуктів розпаду філагрину призводить до вираженої 
сухості шкіри [7].

Мета дослідження: дослідити особливості клініч-
них проявів у хворих на АД з мутацією 2282del4 в гені 
філагрину у порівнянні з клінічними проявами хво-
рих на АД, у яких мутацію не виявлено.

Матеріали та методи дослідження
У дослідження увійшли 30 пацієнтів з різними 

формами АД, в тому числі 13 жінок і 17 чоловіків 
віком від 20 до 50 років. Було сформовано 2 групи. 
У І групу (15 пацієнтів) увійшли хворі на АД, 
в яких не виявили мутацій FLG 2282del4, у ІІ групу  
(15 осіб) – пацієнти з виявленою генетичною мута-
цією FLG 2282del4. 

Діагноз було встановлено на основі скарг і клініч-
них проявів, які відповідають основним діагностич-
ним критеріям АД, виділеним Hanifin та Rajka, а та-
кож згідно з клінічними настановами з діагностики, 
профілактики та лікування АД [4]. У всіх пацієнтів ок-
рім загальноклінічного обстеження було проведене де-
тальне вивчення спадкового, алергологічного анамнезу, 
здійснена оцінка тяжкості симптомів АД за шкалою 
SCORAD. Усім хворим проводилося мікробіологічне 
дослідження шкіри з вогнищ ураження. Визначення 
мутацій FLG 2282del4 проводили за допомогою методу 
Palmer et al. ДНК для дослідження отримували зі зраз-
ків периферійної крові з використанням наборів Gen 
Pack DNA Test. Результати реакції визначали на тран-
сілюмінаторі після електрофорезу зразків.

Результати та їх обговорення
Аналізуючи пацієнтів за формами АД, слід за-

значити, що в І групі частіше мала місце ерите-
матозно-сквамозна з ліхеніфікацією форма АД –  
8 пацієнтів (рис. 1). Шкірний патологічний процес 
локалізувався в ділянці ліктьових згинів, підколін-
них ямок, задньо-бокової поверхні шиї, тилу кистей. 
Шкіра у вогнищах була гіперемійована, інфільтро-
вана, суха, ліхеніфікована, з дрібними ліхеноїдними 
папулами.

Пацієнти ІІ групи з мутацією 2282del4 гена філа-
грину страждали на ліхеноїдну форму АД, яка від-
значалась у 9 хворих (див. рис. 1). При даній формі 
ураження у хворих розвивалися фіксовані поши-
рені вогнища. Патологічний процес локалізувався 
на шкірі шиї, ліктьових і підколінних складок, кис-
тей, зап’ясть і стоп. Проявлявся застійною гіпере-
мією, набряком, сухістю, вираженою ліхеніфікацією 
шкіри, наявністю по периферії вогнищ ліхеноїдних 
папул, множинних лінійних і точкових екскоріацій, 
висівкоподібним лущенням. Спостерігались глибокі 
тріщини, екскоріації, ускладнені вторинним бактері-
альним інфікуванням. Іноді до процесу залучалась 
шкіра обличчя з розвитком так званого атопічного 
обличчя.

Пруригоподібна форма виявлялась у пацієнтів 
обох груп, однак в ІІ групі кількість хворих була 
більша. Шкірний патологічний процес у обстежу-
ваних локалізувався на кінцівках, верхній частині 
тулуба у вигляді множинних ізольовано розташо-
ваних папул, великої кількості кірочок, екскорі-
ацій.

Аналізуючи ступінь тяжкості перебігу АД у хворих 
за індексом SCORAD, cлід зазначити, що в пацієнтів 
І групи виявлявся помірний та тяжкий перебіг в од-
наковій кількості –  по 6 пацієнтів (рис. 2). В ІІ групі 
достовірно переважав тяжкий ступінь перебігу та ви-
значався у 9 пацієнтів.

Важливу роль відіграє спадковий сімейний анам-
нез у хворих-носіїв мутації гена філагрину та пацієн-
тів з аналогічним ступенем тяжкості АД без мутації. 
Слід зазначити, що в 4 пацієнтів ІІ групи з помір-
ним ступенем тяжкості та в 7 хворих з тяжким сту-
пенем за індексом SCORAD визначався обтяжений 
спадковий анамнез (рис. 3). В І групі менша кількість 
пацієнтів мали дану ознаку. Лише у 2 пацієнтів з по-
мірним ступенем тяжкості та у 3 хворих з тяжким 
ступенем за індексом SCORAD визначався обтяже-
ний спадковий анамнез. Пацієнти обох груп з міні-
мальним ступенем тяжкості не відзначали обтяжену 
спадковість.

Рис. 1.  Розподіл хворих АД за формами захворювання
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Рис. 2  Розподіл хворих на АД за ступенем тяжкості захворювання
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Встановлено, що ступінь колонізації шкіри 
Staphylococcus aureus прямо корелює з тяжкістю пере-
бігу дерматозів. За даними проведеного дослідження 
відділенням дерматології та лабораторії мікробіології 
ДУ «ІДВНАМНУ», в посіві з вогнищ у всіх пацієнтів 
з АД домінували мікроорганізми роду Staphylococcus 
(рис. 4). Але у ІІ групі виявлялися види з вираженим 
патогенним потенціалом, а саме S. aureus (38,9%), 
інші представники роду зустрічалися в меншому від-
сотку випадків: Staphylococcus haemolyticus (15,9%), 
Staphylococcus saprophyticus (6,7%), Staphylococcus 
cohnii (5,2%), Staphylococcus warneri (2,8%).

У 10% випадків стафілококи утворювали як вну-
трішньовидові, так і міжвидові асоціації. У І групі 
з ділянок шкіри також висівали стафілококи, але 
в більшості випадків це були непатогенні пред-
ставники роду –  Staphylococcus еpidermidis (33,6%). 
В низькому відсотку випадків висівали патогенні 
представники стафілококів –  S. aureus (22,7%), 
S. haemolyticus (5,0%). Звертає на себе увагу той 
факт, що з шкіри осіб І групи S. aureus висівався 
в значно нижчому ступені, який не перевищував 
103–104 КУО/мл, тоді як у пацієнтів ІІ групи цей по-
казник становив більше 105 КУО/мл.

Для ілюстрації наводимо наше клінічне спостере-
ження.

Хвора Л., 38 років (історія хвороби № 529 від 
12.07.2017 р.), потрапила на стаціонарне лікування 
зі скаргами на поширені висипання на шкірі обличчя, 
верхніх і нижніх кінцівок, що супроводжуються не-
стерпним свербежем (рис. 5).

Анамнез захворювання: вважає себе хворою 
з 4-місячного віку (зі спогадів батьків), коли вперше 
з’явилися висипання в ділянці обличчя, що супро-
воджувалися свербежем. Протягом 13 років ліку-
валася у педіатра з діагнозом «Діатез». Займалася 
самолікуванням. Лікування значного поліпшення 
не приносило. При кожному наступному заго-
стренні відбувалося поширення процесу на нові ді-
лянки. Неодноразово лікувалася у алерголога. У віці 
3 років процес стабілізувався. Чергове загострення 
процесу відзначала у віці 15 років, що настало після 
важкого психоемоційного стресу. Займалася само-
лікуванням, використовуючи супрастин або діазо-
лін, активоване вугілля, неконтрольовано наносила 
топічні кортикостероїди (КС) –  флуцинар, фторо-
корт та ін. З того часу процес має хронічний рецидив-
ний характер з 6–7 загостреннями на рік, переважно 
після психоемоційних навантажень, порушення ді-
єти та загострення холециститу. Серед інших про-
вокуючих факторів відмічає роль засобів побутової 
хімії, контакт з синтетичними або вовняними виро-
бами зі шкірою.

Спадковий анамнез обтяжений:  батько страж-
дав на АД, молодша сестра та мати –  алергічний ри-
но-кон’юнктивіт.

Алергологічний анамнез: відмічає алергічні реак-
ції на контакт з косметичними засобами та засобами 
побутової хімії, анальгін, вітаміни групи В.

Анамнез життя: цукровий діабет, туберкульоз, хво-
робу Боткіна, венеричні хвороби в минулому запе-
речує.

Страждає на хронічний холецистит.
При об’єктивному обстеженні встановлено, що за-

гальний стан хворої задовільний. Шкірні покриви 
і видимі слизові оболонки поза вогнищами ура-
ження звичайного кольору, вільні від висипань. 
Периферійні лімфатичні вузли не збільшені, не зро-
щені з навколишніми тканинами, безболісні при 
пальпації. Межі легень у нормі; дихання везикулярне, 
хрипи відсутні. Межі серця не розширені; діяльність 
серця ритмічна, тони чисті; ЧСС –  74 уд. на хв.; АТ –  
120/80 мм рт. ст.; пульс –  74 уд. за хв. Язик вологий, 
обкладений білим нальотом. Зів не гіперемований. 
Мигдалики не збільшені. Живіт при поверхневій 
пальпації м’який, безболісний. При глибокій паль-
пації відрізки кишківника звичайних пальпаторних 
властивостей. Печінка пальпується на 1 см нижче 
краю реберної дуги. Селезінка не збільшена. Нирки 
не пальпуються. Симптом Пастернацького негатив-
ний. Випорожнення не порушені. Неврологічної 
симптоматики немає.

Локальний статус: патологічний процес має по-
ширений характер і локалізується на шкірі верхніх 

Рис. 3. Розподіл хворих на АД з обтяженим сімейним анамнезом 
відповідно до ступеня тяжкості індексу SCORAD 
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Рис. 4. Склад клінічно значущих мікроорганізмів  
в ценозі шкіри у хворих на АД, %
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і нижніх кінцівок в ділянці ліктьових згинів, підко-
лінних ямок, гомілковостопного суглоба, тильній по-
верхні кистей, періорбітально, періорально та на за-
дній поверхні шиї. Шкіра суха, застійно-синюшного 
кольору, тьмяна на вигляд. Висипання представлені 
ліхеноїдними згрупованими плоскими полігональ-
ними папулами розміром від 2 до 5 мм, екскоріаці-
ями, лущенням і серозно-геморагічними кірочками, 
а також вогнищами ліхеніфікації та інфільтрації 
без чітких меж з гіперпігментацією та посиленням 
шкірного малюнка. В місцях тривало існуючих ви-
сипань –  ділянки гіпо- та гіперпігментації.

Шкіра на всьому протязі суха, з виразним ксерозом.
З додаткових ознак були наявні симптоми «атопіч-

ного обличчя» (Деньє–Моргана, сіруватий колір 
шкіри, гіперпігментація нижніх повік), полірованих 
нігтів, хейліт.

Дермографізм білий, стійкий. Індекс SCORAD 
52,6 бала. Свербіж –  7 балів (за 10-бальною шкалою). 
Порушення сну –  3 (за 10-бальною шкалою).

При обстеженні: Загальний аналіз крові: ге-
моглобін – 121 г/л, еритроцити –  4,1 М/мкл, ко-
лірний показник –  0,9; лейкоцити – 6,8 М/мкл; 

тромбоцити –  350 М/мкл; базофіли – 1%; еозино-
філи – 7%; паличкоядерні – 5%; сегментоядерні – 70%; 
лімфоцити – 11%; моноцити – 6%; ШОЕ –  9 мм/год. 
Загальний аналіз сечі –  без патології. Біохімічне дослі-
дження крові: глюкоза – 4,4 ммоль/л, загальний білок – 
63,2 г/л, білірубін загальний –  9,4 мкмоль/л, білірубін 
кон’югований – 2,26 мкмоль/л, АсАТ – 0,38 ммоль/год 
х л, АлАТ – 0,42 ммоль/год х л.

При мікробіологічному обстеженні до лікування 
на шкірі правої гомілки виявлений ріст S. aureus 
105 мк/мл, резистентний до пеніциліну та оксаци-
ліну (MRSA), кліндаміцину; носа –  виявлений ріст 
S. aureus 103 м.к./мл; глотки – Streptococcus mitis в асо-
ціації з Neisseria spp. 105 м.к./мл.

Серологічні реакції крові на сифіліс –  негативні.
Консультована суміжними фахівцями. Висновок 

гастроентеролога: хронічний холецистит у стадії не-
стійкої ремісії.

На підставі анамнестичних, клініко-лабораторних 
і даних об’єктивного дослідження було виставлено 
діагноз: «Атопічний дерматит, ліхеноїдна форма, по-
ширений тяжкий перебіг, період загострення».

Стан хворої після лікування наведено на рис. 6.

Рис. 5. Хвора Л., 38 років. До лікування
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Особливостями даного випадку були обтяже-
ний спадковий анамнез, значна поширеність шкір-
ного процесу, тривалий тяжкий перебіг зі збільшен-
ням частоти загострень з 15-річного віку, зв’язок 
загострень переважно з психоемоційними наванта-
женнями, порушенням дієти та загостренням холе-
циститу, а також з контактом із засобами побуто-
вої хімії, синтетичними або вовняними виробами, 
більш виразними порушеннями вегетативного ста-
тусу та метаболічними порушеннями у порівнянні 
з середніми значеннями хворих з такою формою АД, 
неконтрольоване використання топічних КС.

Пруригінозна форма АД у обстежених хворих ви-
являлась поширеними висипаннями з ураженням 
в середньому 32,4% шкірного покриву. Висипання 
локалізувались на згинальних поверхнях верхніх 
і нижніх кінцівок, верхній третині грудей та спини, 
тильній поверхні кистей та стоп, періорбітально, пе-
ріорально.

Шкіра була сухою, сіруватого кольору, тьмяною 
на вигляд, а в місцях постійного свербежу –  блиску-
чою. Висипання були представлені численними пру-
ригінозними згрупованими півсферичної форми папу-
лами округлої форми, щільної консистенції, розміром від 
2 до 5 мм у діаметрі, екскоріаціями, лущенням і гемора-
гічними скоринками, а також вогнищами ліхеніфікації 
та інфільтрації без чітких меж з гіперпігментацією та по-
силенням шкірного малюнка. В місцях тривало існую-
чих висипань –  ділянки гіпо- та гіперпігментації, рубці.

Дермографізм був білим, стійким. При оцінці 
суб’єктивних критеріїв захворювання за 10-баль-
ною шкалою середнє значення свербежу стано-
вило 7 балів, сну –  3 бали. Середнє значення індексу 
SCORAD, що визначає тяжкість перебігу АД, врахо-
вуючи як об’єктивні, так і суб’єктивні дані при АД, 
становило 42,3 бала. Для встановлення діагнозу по-
ряд з 2 основними визначалось 5 додаткових крите-
ріїв АД.

Рис. 6. Хвора Л., 38 років. Після лікування
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Особливостями наведеного клінічного випадку 
були обтяжений атопічний анамнез, тривалий пере-
біг, значна поширеність шкірного процесу, неадек-
ватна терапія (неконтрольоване використання топіч-
них КС).

Висновки
Таким чином, порушення синтезу гена FLG 

2282del4 може бути розцінено як важливий 

патогенетичний фактор, що погіршує клінічну симп-
томатику АД, змінює мікробний пейзаж шкіри, за ра-
хунок порушення процесів кератинізації. Вивчення 
спектру мутацій в гені філагрину в пацієнтів 
з АД дасть змогу в майбутньому розробити методики 
раннього скринінгу, тактику проведення профілак-
тичних заходів і ефективно та своєчасно застосову-
вати лікувальні та профілактичні засоби, які віднов-
люють шкірний бар’єр.
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ОСОБЕННОСТИ КЛИНИЧЕСКИХ ПРОЯВЛЕНИЙ АТОПИЧЕСКОГО ДЕРМАТИТА 
У ПАЦИЕНТОВ С МУТАЦИЕЙ 2282DEL4 В ГЕНЕ ФИЛАГГРИНА

И.А. Олейник1, С.К. Джораева1, К.Е. Ищейкин2, И.В. Зюбан1, В.Ю. Мангушева1
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Резюме 

Цель: в статье исследуются особенности клинических проявлений у больных атопическим дерматитом (АД) с мутацией 
2282del4 в гене филаггрина по сравнению с клиническими проявлениями больных АД, у которых мутация не обнаружена.

Материалы и методы. В исследование вошли 30 пациентов с различными формами АД. Были сформированы 2 группы. 
В І группу (15 пациентов) вошли больные АД, у которых не обнаружили мутацию FLG 2282del4, во II группу (15 больных) вошли 
пациенты с выявленной генетической мутацией FLG 2282del4.

Результаты. Анализируя пациентов по формам АД, следует отметить, что в І группе имела место эритематозно-сквамозная 
с лихенификацией форма АД – у 8 пациентов. Пациенты II группы с  мутацией 2282del4 гена филаггрина страдали лихеноидной 
формой АД, которая отмечалась у 9 больных. Пруригинозная форма отмечалась у пациентов обеих групп, однако во II группе 
количество больных было больше. По степени тяжести АД у больных в соответствии с индексом SCORAD стоит отметить, что 
у пациентов I группы определялись умеренное и тяжелое течение в равном количестве – по 6 пациентов. Во II группе досто-
верно преобладала тяжелая степень тяжести и определялась у 9 пациентов. В посевах из очагов у всех пациентов с АД до-
минировали микроорганизмы рода Staphylococcus. Но во II группе определялись виды с выраженным патогенным потен-
циалом, а именно S. aureus (38,9%). Обращает на себя внимание тот факт, что из очагов поражения на коже у лиц I группы 
S. aureus высевался в значительно более низкой степени, которая составляла не выше 103–104 КОЕ/мл, в то время как у па-
циентов II группы этот показатель составил более 105 КОЕ/мл.

Выводы. Нарушение синтеза гена FLG 2282del4 может быть расценено как важный патогенетический фактор, ухудшаю-
щий клиническую симптоматику АД, изменяющий микробный пейзаж кожи, за счет нарушения процессов кератинизации. 
Изучение спектра мутаций в гене филаггрина у пациентов с АД позволит в будущем разработать методики раннего скри-
нинга, тактику проведения профилактических мероприятий и эффективно и своевременно применять лечебные и профи-
лактические средства, которые восстанавливают кожный барьер.

Ключевые слова: атопический дерматит, особенности клинических проявлений, мутация 2282del4 в гене филаггрина.
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Abstract 

The objective: The article investigates the peculiarities of clinical manifestations in patients with atopic dermatitis (AD) with a mutation 
of 2282del4 in the filaggrin gene, in comparison with the clinical manifestations of patients with AD, in which mutation was not detected.

Materials and methods. The study included 30 patients with various forms of AD. There were 2 groups formed. The first (I) group 
– 15 patients with AD who did not detect mutations FLG 2282del4, the second (II) group – 15 patients with the detected gene mu-
tation FLG 2282del4. 

The results. When analyzing patients according to the forms of AD, it should be noted that in group І erythematous-squamous with 
liheniation form of AD took place in 8 patients. Patients of group II with the filagrin gene mutation 2282del4 suffered from the lichen-
oid form of AD, which was observed in 9 patients. The acute form was detected in both groups, but in group II, the number of patients 
was higher. The degree of severity of the took placein patients with the index SCORAD, it should be noted that patients of Group 
I showed moderate and high levels of gravity in equal numbers - 6 patients. In group II there was a significant prevalence of high lev-
els and was detected in 9 patients. In crops from centers in all patients, took place was dominated by microorganisms of the genus 
Staphylococcus. However, in the group II, species with marked pathogenic potential were found, namely: S. aureus (38,9%). It is note-
worthy that the skin of individuals of group I S. aureus sowed at a significantly lower level, which was not higher than 103-104 CFU/ml, 
whereas in patients of Group II this figure was more than 105 CFU/ml.

Conclusions. The violation of the synthesis of the FLG 2282del4 gene can be regarded as an important pathogenetic factor worsen-
ing the clinical symptoms of took place, changing the microbial landscape of the skin, due to a violation of keratinization processes. 
Study of the spectrum of mutations in the filaggrin gene in patients with took place will allow in the future to develop early screening 
techniques, tactics for carrying out preventive measures and to effectively apply medical and preventive measures that restore skin 
barrier in a timely manner.

Key words: atopic dermatitis, features of clinical manifestations, mutation 2282del4 in the filaggrin gene.
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УДК 616.53–002

Стан ендогенних антимікробних 
пептидів у хворих  
на вугрову хворобу
В. В. Бочарова
Одеський національний медичний університет

Резюме
Метою дослідження стало визначення вмісту в крові хворих на вугрову хворобу альфа-дефензинів та з’ясування вливу їх функ-
ціонального стану на перебіг захворювання. Об’єкт дослідження:  вугрова хвороба. 
Методи дослідження:  загальноклінічні, імуноферментні, статистичні. 
Результати: виявлено достовірне підвищення рівнів у крові хворих на вугрову хворобу альфа-дефензинів (HNP 1–3) у порівнянні 
з показниками контрольної групи здорових осіб, що може свідчити про порушення механізмів кутанної толерантності мікробіоти 
шкіри при даному захворюванні та компенсаторну реакцію на це з боку системи антимікробних пептидів (альфа-дефензинів). 
Висновки: підвищення рівнів альфа-дефензинів у крові хворих на вугрову хворобу є реакцією вродженої лінії захисту ор-
ганізму у відповідь на надмірну мікробну колонізацію сально-волосяних фолікулів із залученням до неї різних типів клітин 
шкіри, що потребує врахування при призначенні комплексної терапії таким хворим.

Ключові слова: вугрова хвороба, дефензини, кутанна толерантність.

Вступ
Шкіру людини розглядають як орган, який являє 

собою орієнтований у просторі структурно-функціо-
нальний тканинний комплекс, на частку якого припа-
дає до 20% від загальної маси тіла. Саме шкіра виступає 
найпершим бар’єром організму, що забезпечує захист 
усіх органів і систем від разноманітних впливів зовніш-
нього середовища, відіграючи важливу роль у збере-
женні фізіологічного гомеокінезу. У цьому аспекті слід 
зазначити, що «охоронні» її функції пройшли довгий 
і складний еволюційний шлях і охоплюють найрізнома-
нітніші системи захисту, що функціонують злагоджено, 
як єдине ціле, а їх структури представлені різним пулом 
клітин і продуктів їх синтезу (метаболізму та обміну), 
до яких відносять у тому числі відкриті в минулому сто-
літті так звані антимікробні пептиди. Повноцінне функ-
ціонування даного класу молекул забезпечує одну з важ-
ливих складових –  антимікробний захист (у тому числі  
за рахунок механізмів так званої кутанної толерантності 
мікробіоти), беручи активну участь у збереженні повно-
цінного фізіологічного біо топу, що дає змогу природно 
регулювати кількісно-видовий склад мікробіоти шкіри.

Антимікробні пептиди є одними з найбільш древніх 
молекул першої (вродженої) системи захисту від різ-
номантних інфекційних факторів, і їх функціональне 

призначення обумовлено, передусім, фізико-хімічними 
властивостями, за рахунок чого вони й забезпечують за-
побігання колонізації та повноцінну елімінацію пато-
генних мікроорганізмів [7]. Активне вивчення антимі-
кробних пептидів дало змогу відкрити численний клас 
молекул пептидної природи, що синтезуються як прока-
ріотичними, так і еукаріотичними клітинами, загальна 
кількість яких нараховує близько півтисячі сполук [10].

В організмі людини на сьогодні ідентифіковано 
близько сотні таких молекул з відповідними функ-
ціями, 15 з яких відносять до підкласу катіонних біл-
ків –  так званих дефензинів [8, 9]. Ці біо логічно ак-
тивні ендогенні пептиди, незважаючи на те, що належать 
до розряду короткоживучих молекул (швидко зазнають 
ферментативного розщеплення протеазами), здатні при 
злагодженій роботі каскаду клітинних/міжклітинних 
і молекулярних/міжмолекулярних комунікацій повно-
цінно реалізувати свої функції, оскільки їх синтез в ор-
ганізмі людини є постійним і не призводить до фор-
мування мікробної резистентності, характеризуючись 
водночас селективністю дії і атоксичністю [1]. Разом 
з тим, незважаючи на майже 40-річний період з мо-
менту їх відкриття, альтернативність їх щодо антибак-
теріальних засобів, перспективність досліджень [6], ро-
біт про їх роль у дерматологічній патології вкрай мало [2, 
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4, 5], що потребує вивчення їх функціонування і може 
доповнити/розкрити патогенетичні ланки низки дер-
матозів, у тому числі вугрової хвороби (ВХ), сприяти 
оптимізації комплексних лікувально-діагностичних 
і превентивних заходів.

Актуальність їх вивчення стосовно ВХ також зумов-
лена значенням мікробної колонізації шкіри та її при-
датків (сально-фолосяних фолікулів) при цьому за-
хворюванні. Особливий інтерес із широкого спектру 
класу цих сполук становлять альфа-дефензини –  так 
звані людські нейтрофільні пептиди 1–3  (Human 
Neutrophils Peptides 1–3; HNP 1–3), які виявляють ан-
тимікробну дію як щодо грамнегативних, так і грам-
позитивних мікроорганізмів. Проте функціональний 
спектр антимікробних пептидів досить широкий і охо-
плює не лише антимікробну, а й протигрибкову, про-
тивірусну дії, їх активну участь у процесах онкогенезу, 
причому  як у процесах проліферації, так і кілінгу пух-
линних клітин [3, 8], та значну роль у запально-репара-
тивному процесі (практично любого генезу), торкаю-
чись майже всіх його етапів/стадій.

Мета дослідження –  визначити вміст у крові 
хворих на ВХ альфа-дефензинів та з’ясувати влив 
їх функціонального стану на перебіг захворювання.

Матеріали та методи дослідження
До дослідження було включено 117 хворих на ВХ, 

ступінь тяжкості якої встановлювався відповідно 
до загальноприйнятих рекомендацій щодо надання 
медичної домоги дерматологічним хворим (що охо-
плювали дані скарг, анамнезу, об’єктивного і загаль-
нолабораторного обстеження).

Критеріями включення в дослідження були: вік 
старше 18 років; папулопустульозна форма ВХ; пись-
мова інформована згода пацієнта на участь у дослі-
дженні. Критеріями виключення були: комедональна 
форма ВХ; хронічні захворювання органів і систем 
в стадії загострення та наявність декомпенсованої су-
путньої патології; ендокринопатії (у тому числі гіпер-
андрогенні стани в жінок); участь пацієнта в іншому 
клінічному дослідженні.

За допомогою імуноферментного аналізу досліджу-
вали вміст у сироватці крові хворих на ВХ антимікроб-
них пептидів HNP 1–3 (альфа-дефензинів) з викорис-
танням набору реактивів «HNP 1–3, Human, ELISA kit 
(pg/ml: 156–10000), Hycult®Biotech» (Нідерланди).

Контрольну групу становили 35 практично здоро-
вих осіб-добровольців, репрезентативних за стате-
вими та віковими ознаками.

Cтатистичну обробку отриманих результатів дослі-
дження опрацьовували за допомогою ліцензованої про-
грами STATISTICA®6.0; статистично достовірними 
вважали результати при р<0,05 (за непараметричним 
U-критерієм Манна–Уітні).

Результати та їх обговорення
У всіх обстежених хворих спостерігалася гостро-

запальна форма ВХ з переважанням морфологічних 

змін шкіри папулопустульозного характеру, кіль-
кісні показники яких у 16 хворих відповідали лег-
кому ступеню клінічного перебігу, у 88 –  середньому 
та в 13 –  тяжкому. Захворювання у всіх хворих мало 
хронічний перебіг з частотою рецидивів від 3 до 4 ра-
зів на рік.

Проведені імуноферментні дослідження вмісту 
у сироватці крові альфа-дефензинів у осіб кон-
трольної групи і хворих на ВХ дали змогу виявити 
достовірно значущі їх відмінності, а саме  зростання 
вмісту у хворих, рівні альфа-дефензинів відрізнялися 
не лише від отриманих показників групи контролю, 
але й між собою (у залежності від ступеня тяжкості 
клінічного перебігу дерматозу).

З метою перевірки на нормальність розподілу зна-
чень HNP 1–3 в контрольній групі, для отримання 
достовірних результатів дослідження як величини 
порівняння, було побудовано гістограму їх розпо-
ділу, використовуючи стандартні статистичні під-
ходи (рис. 1).

Як свідчать дані, наведені на рисунку 1, вміст у си-
роватці крові альфа-дефензинів (HNP 1–3) у осіб кон-
трольної групи відповідав нормальному розподілу 
(знаходився в діапазоні від 352 до 618 пг/мл; у по-
ловини обстежених такий діапазон був у межах (462–
548) пг/мл при середньому значенні (504,0±11,3) 
пг/мл; медіана показників практично співпадала 
з середніми значеннями, що і вказує на нормальність 
розподілу величин).

Показники вмісту в сироватці крові альфа-дефен-
зинів практично здорових осіб контрольної групи 
та хворих на ВХ відрізнялися (див.  таблицю).

Як свідчать дані таблиці, у хворих на ВХ з легким 
ступенем клінічних проявів захворювання середнє 
значення концентрації в сироватці крові альфа-дефен-
зинів у 2,1 раза перевищувало адекватні/релевантні 
значення норми, при середньотяжкому та тяжкому 
перебігу –  у 3,6 та 4,0 раза відповідно (р<0,001).

Діаграма розмаху вмісту в сироватці крові аль-
фа-дефензинів відрізнялася в залежності від тяж-
кості перебігу ВХ (рис. 2).
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Рис. 1. Розподіл вмісту альфа-дефензинів (HNP1-3) в сироватці крові  
в осіб контрольної групи
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Як свідчить аналіз даних, наведених на ри-
сунку 2, вміст у крові хворих на ВХ альфа-дефен-
зинів достовірно відрізнявся в залежності від сту-
пеня тяжкості перебігу захворювання (у хворих 
з легким, середнім і тяжким перебігом–  р<0,001). 
Водночас, незважаючи на те, що середнє значення 
вмісту в крові альфа-дефензинів у хворих з тяж-
ким перебігом дерматозу було вищим за анало-
гічне у хворих із середньотяжким перебігом, до-
стовірної різниці між ними не спостерігалося 
(р>0,05).

Отримані результати імуноферментних дослі-
джень вказують на те, що у хворих на ВХ спосте-
рігається достовірне зростання вмісту в сироватці 
крові альфа-дефензинів (HNP 1–3). Це свідчить, 
з одного боку, про наявність порушень фізіологіч-
них механізмів так званої кутанної толерантності 
(що клінічно підтверджується наявністю гостроза-
пальних явищ на шкірі –  пустульозні елементи ви-
сипки), а з іншої –  вказує на неефективність меха-
нізмів вродженої (першої) лінії захисту організму. 
Тобто внаслідок неспроможності ефективно лікві-
дувати надмірну/патологічну мікробну колоніза-
цію шкіри та її придатків «включаються» додат-
кові (адаптивні) ланки імунного захисту. 

У такому разі незавершений запально-репа-
ративний процес з наявним зростанням вище 

фізіологічного рівня вмісту альфа-дефензинів 
є підтвердженням цьому і може свідчити про ак-
тивацію і включення додаткових джерел їх над-
ходження (як відомо, основним джерелом аль-
фа-дефензинів є нейтрофіли, 30–50% білкового 
вмісту азурофільних гранул яких і становлять 
HNP 1–3). Тобто за умов патологічного про-
цесу так звані нейтрофільні HNP, при надмір-
ному їх синтезі/звільненні нейтрофілами з осе-
редка ушкодження, швидко потрапляють у кров 
і як «сигнальні» молекули забезпечують рекру-
тування прозапальних клітин, які також здатні 
до їх синтезу (незрілі дендритні клітини моноци-
тарного походження, моноцити, макрофаги, нату-
ральні кілери, гама- і дельта-Т-лімфоцити, ендо-
теліоцити та ін.) і забезпечують поряд з синтезом 
цих самих пептидних молекул посилену експресію 
та секрецію інших сигнальних сполук (цитокінів, 
факторів росту, біогенних амінів та ін.), спрямо-
ваних на посилення адаптивної відповіді з метою 
ліквідації пошкодження та повноцінного віднов-
лення фізіологічної «кутанної» толерантності. 

Отже, при ВХ антимікробні пептиди можна 
віднести до неспецифічних індикаторів функ-
ціонування вродженої ланки імунної відповіді 
і посилення/активації та підтримки/регуляції 
(у разі необхідності) адаптивних механізмів захи-
сту, що забезпечують складні комунікативні вза-
ємодії не лише завдяки авто-/паракринному, але 
й гемокринному механізмам складних процесів го-
меокінезу.

Висновки
Достовірне зростання вмісту в крові хворих 

на ВХ антимікробних пептидів (альфа-дефензинів –  
HNP 1–3) свідчить про адаптивне «включення» цієї 
вродженої системи антимікробного захисту у від-
повідь на порушення механізмів «кутанної» толе-
рантності, спричинене надмірною колонізацією мі-
кроорганізмами шкіри сально-волосяних фолікулів. 
З урахуванням залучення для синтезу цих пептидів 
різних клітин в осередок ушкодження шкіри підхід 
до лікування хворих має бути індивідуалізованим 
і комплексним (модуляція ефектів пептидних моле-
кул різних класів).
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Рис. 2. Діаграма розмаху вмісту в крові альфа-дефензинів (пг/мл)  
у хворих на ВХ з різними ступенями тяжкості клінічного перебігу

Таблиця. Вміст у сироватці крові альфа-дефензинів (пг/мл) в осіб контрольної групи та хворих на ВХ

Контингент
обстежених

Середні та їх похибки
(M±m)

Медіана
(Me)

Діапазон
(Min–Max)

Інтерквартильний розмах
[25; 75]

Контрольна група 504,0±11,3 510,0 352–618 462; 548

Хворі на ВХ з легким 
перебігом

1051,3±14,4** 1048,3 950–1152 1016; 1086

Хворі 
на ВХ з середньотяжким 
перебігом

1792,5±11,1*** 1783,0 1596–1993 1714,0; 1871,5

Хворі на ВХ з тяжким 
перебігом

2001,0±13,9*** 2002,0 1934–2110 1956; 2022

Примітка. Достовірність різниці між показниками осіб контрольної групи та хворих на вугрову хворобу: ** –  при р<0,01; *** –  при р<0,001.
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СоСТояние энДогенныХ анТиМиКРоБныХ пепТиДоВ у БольныХ  
угРеВой Болезнью

В. В. Бочарова

Одесский национальный медицинский университет

Резюме
Целью исследования стало определение содержания в крови больных угревой болезнью альфа-дефензинов и выяснение 
влияния их функционального состояния на течение заболевания. 

Методы исследования –  общеклинические, иммуноферментные, статистические. 

Результаты. Выявлено достоверное повышение уровней в крови больных угревой болезнью альфа-дефензинов (HNP 1–3) 
по сравнению с показателями контрольной группы здоровых лиц, что может свидетельствовать о нарушении механизмов 
кутанной толерантности микробиоты кожи при данном заболевании и компенсаторной реакции на это со стороны системы 
антимикробных пептидов (альфа-дефензинов). 

Выводы. Повышение уровня альфа-дефензинов в крови больных угревой болезнью является реакцией врожденной линии 
защиты организма в ответ на чрезмерную микробную колонизацию сально-волосяных фолликулов с привлечением к ней 
различных типов клеток кожи, что требует учета при назначении комплексной терапии таким больным.

Ключевые слова: угревая болезнь, дефензины, кутанная толерантность.

THe STaTe of eNdogeNouS aNTiMicrobial PePTideS iN PaTieNTS wiTH acNe 

V. V. Bocharova

Odessa National Medical University

Abstract

The objective of the study was to determine the content of alpha-defensins in the blood of patients with acne and to determine the 
effect of their functional state on the course of the disease. 

The methods of investigation are general clinical, immuno-enzymatic, and statistical. 

Results. A remarkable increase in blood levels in patients with acne of alpha defensins (HNP 1–3) was revealed in comparison with 
the parameters of the control group of healthy individuals, which may indicate a violation of the mechanisms of the knotted tolerance 
of the skin microbiota in this disease and compensatory response to this from the system of antimicrobial peptides (alpha-defensins). 
Conclusions. An increase in the level of alpha-defensins in the blood of patients with acne is a reaction of the innate line of defense 
of the organism in response to excessive microbial colonization of the sebaceous hair follicles with the involvement of various types 
of skin cells to it, which requires consideration when assigning complex therapy to such a patients.

Key words: acne, defensins, cutaneous tolerance.
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Дослідження особливостей 
морфотипів Trichomonas 
vaginalis при маломаніфестному 
перебігу сечостатевого 
трихомонозу
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Н. В. Соболь, А. Р. Бабута, О. В. Пугачова
ДУ «Інститут дерматології та венерології НАМН України»

Резюме
Сексуально-трансмісивні інфекції мають велике демографічне, економічне та соціальне значення. Епідеміологічні дані свід-
чать, що на сьогодні у світі, зокрема в Україні, урогенітальний трихомоноз є інфекцією, яка реєструється найчастіше, що й ви-
значає актуальність проблеми. 
Метою цього дослідження стало вивчення морфо-функціональних особливостей виявлених морфотипів трихомонад. У до-
слідження було включено 293 пацієнта з хронічними запальними захворюваннями сечостатевих шляхів. 
Результати проведених досліджень демонструють, що в популяції T. vaginalis, виділених з організму хворих, що тривалий 
час страждають на урогенітальний трихомоноз, відзначається виражений гетероморфізм найпростіших, що забезпечує три-
вале перебування паразита в організмі людини.

Ключові слова: Trichomonas vaginalis, трихомоноз, біологічні особливості, лабораторна діагностика.

Вступ
Лідируюче положення серед сексуально-трансмісив-

них інфекцій у населення репродуктивно значимого 
віку посідає протозойна інвазія Trichomonas vaginalis. 
Поширеність трихомонозу є більшою, ніж хламідіозу, 
гонореї та сифілісу разом узятих [4, 14]. Трихомонадна 
інфекція загрожує здоров’ю як молодих людей, так 
і більш зрілих, призводячи в результаті інвазії до появи 
ускладнень, що зумовлюють порушення репродуктив-
ної, статевої та сечовидільної функцій організму. 

Значна кількість випадків маломаніфестного тор-
підного перебігу трихомонадної інфекції, поряд з ін-
шими причинами, пов’язана з тим, що трихомонади 
гетерогенні за набором патогенних властивостей, і се-
ред них існують варіанти різного ступеня вірулент-
ності, що відрізняються одне від одного антигенними 
та культуральними характеристиками, факторами ад-
гезії та інвазії [12, 17]. Поширений спектр факторів 
патогенності T. vaginalis ілюструє наявність у них 

достатньо агресивного потенціалу. Реалізація пато-
генного потенціалу T. vaginalis суттєво залежить від 
преморбідного статусу макроорганізму, який обумов-
люється сукупністю факторів, пов’язаних з функціо-
нуванням імунної та ендокринної систем, наявністю 
хронічних інфекцій та екстрагенітальної патології, 
а також зі станом мікробіоценозу урогенітального 
тракту [3, 7]. 

Трихомонадна інвазія слизової оболонки урогеніталь-
ного тракту знаменує початок формування мікроеколо-
гічних порушень у біотопі. Внаслідок змін екологічної 
рівноваги мікробіоти збудник стає учасником біологіч-
ної спільноти і сприяє формуванню патомікробіоцено-
тичних комплексів, де найпростіші вступають в асоціа-
тивні взаємовідношення з окремими видами індигенної 
або транзиторної мікрофлори. Навіть умовно-патогенні 
мікроорганізми зазнають стимулюючого впливу з боку 
T. vaginalis, що виражається у підвищенні проявів їх па-
тогенних властивостей [8, 10]. 
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В результаті цих процесів в урогенітальному тракті 
можуть виникнути умови, котрі сприяють тривалому 
персистуванню збудників інфекцій, що передаються 
статевим шляхом (ІПСШ), що визначається так зва-
ною резервуарною функцією T. vaginalis [13, 19]. Це дає 
змогу даним мікроорганізмам перебувати в активному 
стані та формувати своєрідні «депо дрімаючої інфекції». 
Також цей феномен частково пояснює асоційованість 
урогенітального трихомонозу з підвищеною частотою 
ВІЛ-інфікування у групах ризику, що є досить важли-
вим фактором у шляхах передачи ВІЛ. ІПСШ, зокрема 
трихомонадна інвазія, значно підвищують вірогідность 
проникнення ВІЛ через слизові оболонки [5, 18].

Зовнішній вигляд і параметри джгутикового найпро-
стішого T. vaginalis достатньо мінливі та залежать від 
фізико-хімічних умов середовища. При несприятли-
вих для розмноження умовах трихомонади втрачають 
здатність до руху і зазнають морфологічної трансформа-
ції [2]. Багатьма авторами продемонстроване існування 
T. vaginalis одночасно в 3 морфотипах: рухлива грушо-
подібна, амебоїдна та округла. 

Патогенетичний смисл морфотипів T. vagina-
lis активно обговорювався протягом багатьох років. 
Встановлено, що перехід від одного фенотипу до ін-
шого супроводжується кореляційною мінливістю 
внутрішньої будови. Фенотипічна мінливість пара-
зита in vivo обумовлена зміною умов у макроорганізмі, 
впливом нейрогуморальних та імунних факторів, а та-
кож конкурентними метаболічними взаємовідношен-
нями з представниками нормофлори людини. Нині де-
які дослідники вважають амебоїдні та округлі форми 
однією зі стадій їх життєвого циклу, а саме стадією без-
посередньої адгезії до епітеліальної клітини з наступ-
ним її руйнуванням, тобто прояв цитотоксичності. Цей 
факт продемонстрований у численних експериментах 
in vitro [1, 2, 7].

Трихомонади мають складну структурно-морфоло-
гічну організацію, характерну для еукаріотних клітин, 
але з елементами специфіки, типовими для парабаза-
лій [11]. Типова T. vaginalis має 4 джгутики, розташо-
вані на передньому кінці клітини і спрямовані уперед, 
та 5-й (зворотний) джгутик, направлений назад і з’єдна-
ний з ундулюючою мембраною, яка проходить уздовж 
усього тіла, які забезпечують здатність до специфічних 
хвилеподібних рухів. У передній частини клітини зна-
ходиться овальне мигдаледібне ядро з характерною для 
еукаріот будовою. Ядро оточене двошаровою пористою 
мембраною і зміщене до передньої частини клітини. 
Також морфологічною ознакою типових трихомонад 
є пінявість цитоплазми [2, 11].

Наукову та практичну значимість проблеми уро-
генітального трихомонозу обумовлює питання мін-
ливості збудника інфекції [9]. Внаслідок цього ве-
ликий інтерес викликають його атипові форми, які 
досить часто виявляють у клінічному матеріалі хво-
рих. Практичні фахівці часто стикаються у процесі 
вивчення клінічних зразків з видозміненими фор-
мами паразита, котрі існують поряд з класичними, 

а іноді становлять більшість, особливо при кон-
трольних дослідженнях зразків недолікованих па-
цієнтів або у випадку тривалого асимптомного пе-
ребігу захворювань. Питання про наявність так 
званих атипових трихомонад існує у країнах СНД 
і Прибалтики, де багатьма фахівцями визнається іс-
нування різних морфотипів найпростіших. Взагалі 
вважається, що атипові форми T. vaginalis є резуль-
татом адаптивних можливостей найпростіших і за-
безпечують їх тривале перебування в організмі лю-
дини [8, 9, 15]. Враховуючи вищенаведені проблемні 
моменти діагностичних процедур, було прийняте рі-
шення щодо вивчення морфологічних особливостей 
вилучених збудників трихомонозу.

Мета дослідження полягала у вивченні морфо-функ-
ціональних особливостей виявлених морфотипів трихо-
монад як критеріїв етіологічної значимості при розвитку 
хронічного урогенітального трихомонозу з урахуванням 
виразності запального процесу.

Матеріали та методи дослідження
На базі відділу інфекцій, що передаються стате-

вим шляхом, ДУ «ІДВ НАМНУ» було проведено 
клініко-лабораторне обстеження 293 пацієнтів ві-
ком від 17 до 67 років. Переважна кількість пацієн-
тів страждала на довготриваючі хронічні запальні за-
хворювання сечостатевих шляхів. В даній основній 
групі 5,5% осіб мали загострення хронічних проце-
сів і були задіяні до вивчення для порівняння рух-
ливості та морфотипів найпростіших. Додатково для 
порівняння морфологічних особливостей було ство-
рено контрольну групу серед хворих з гострими за-
хворюваннями урогеніталій кількістю 15 осіб. 

Діагностика трихомонадної інфекції грунтувалася 
на результатах комплексного обстеження, що охо-
плювало виявлення трихомонад у мазках виділень 
уретри, вагіни та цервікального каналу в жінок і уре-
три у чоловіків, та культурального дослідження біо-
логічного матеріалу в рідкому живильному серед-
овищі на основі бульйону М 305 (HiMedia, Індія) 
з наступною детекцією збудника за допомогою мі-
кроскопії нативних вологих препаратів. Для мі-
кроскопічної візуалізації найпростіших у мазках 
матеріал був фіксований з наступним забарвленням 
1% розчином метиленового синього та за Грамом. Усі 
бактеріологічні дослідження виконували відповідно 
до регламентуючих документів МОЗ України [6].

Результати та їх обговорення
У зв’язку з широким поширенням урогеніталь-

ного трихомонозу серед населення, наявністю хро-
нічних форм і форм з торпідним перебігом цього 
захворювання велике значення мають лабораторні 
методи досліджень, що спрямовані на діагностику 
збудника. Як відомо, типовий морфотип збудника 
має грушоподібну форму мікробної клітини з екс-
центрично розташованим мигдалеподібним ядром, 
5 джгутиками та ундулюючою мембраною, що дає 
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змогу T. vaginalis здійснювати характерні хвилепо-
дібні рухи [11, 12]. Однак практика свідчить, що до-
статньо часто виявляють різноманітні морфотипи 
найпростіших, які отримали умовну назву «атипо-
вих», а в організмі хворих, які страждають на хро-
нічні урогенітальні запалення, частіш зустрічається 
виражений гетероморфізм збудника. 

Наявність атипових морфотипів у популяції T. vagina-
lis обумовлює складність детекції збудника в клінічному 
матеріалі пацієнтів. Існування такої проблеми й обумов-
лює науково-практичний інтерес до наявності гетеро-
морфізму збудника в процесі розвитку трихомонадної 
інвазії. Слід враховувати й те, що відсутність вираже-
них маніфестних форм захворювання, наявність пе-
реважно стертих, в’ялоперебігаючих випадків значно 
ускладнюють розпізнавання інфекції при первинному 
прийомі пацієнтів, а також не дають змоги дати повну 
оцінку форми й стадії перебігу патологічного процесу 
в сечостатевих шляхах [16, 20].

Для реалізації поставленої мети, у процесі досліджень 
увага приділялась прицільному вивченню різних мор-
фотипів найпростіших з урахуванням способів їх рух-
ливості, наявності різноманітних відхилень від типового 
вигляду. Оцінювалася виразність запального процесу 
при розвитку хронічного урогенітального трихомонозу, 
здійснювались спроби відстеження взаємозв’язку між 
встановленням морфологічно-функціональних харак-
теристик вилучених трихомонад та виразністю клініч-
них ознак запалення. В обстеженій групі хворих у пере-
важної кількості пацієнтів діагностували довготривалі 
хронічні ендоцервіцити та хронічні уретрити за винят-
ком 5,5% осіб, які мали загострення хронічних процесів 
або гострі запалення сечовивідних шляхів і були заді-
яні до вивчення для порівняння рухливості та морфо-
типів найпростіших. Вік пацієнтів не був однаковим, 
а навпаки, мав виражений розмах, тобто охоплював пе-
ріод від 17 до 67 років. На рисунку 1 продемонстрова-
ний розподіл хворих за статтю та віком.

Більшість обстежуваних, відповідно до вікової кла-
сифікації ВООЗ, належали до періоду першої зріло-
сті: від 22 до 35 років включно (63,5%), при цьому 
жінок було помітно більше, ніж чоловіків, –  36,9% 

проти 26,6%. У віковому періоді другої зрілості, тобто 
від 36 до 54 років, перебувало 23,5% пацієнтів, серед 
яких осіб чоловічої та жіночої статі було відносно 
нарівно (11,9 та 11,6%). Рідше за допомогою зверта-
лися юнаки віком від 17 до 21 року включно та жінки 
старше 54 років (1,7%). Невелику, приблизно одна-
кову, кількість обстежених (до 5%) також становили 
групи чоловіків, старших 54 років, і жінок, молод-
ших 22 років.

У ході застосування комплексу діагностичних мето-
дів результат виявився позитивним у 40,3% первинних 
пацієнтів. Відсоток позитивних знахідок був більшим 
при проведенні посівів на рідкі живильні середовища. 
Загальна кількість середовищ, у яких спостерігався ріст 
трихомонад, досягла 118 зразків з 293. Частота знахі-
док збудника у мазках виділень, забарвлених за Грамом, 
становила лише 26,9%. Відсоток позитивних результа-
тів, отриманих бактеріологічно, виявився дещо вищим 
у групі обстежених жінок, він сягнув 47,2% проти 31,8% 
у чоловіків. Увесь вміст біоматеріалу в живильних се-
редовищах, отриманих від усіх позитивних хворих, було 
проаналізовано в динамиці для здійснення оцінки наяв-
них морфотипів збудника та вивчення способів їх рух-
ливості. На підставі отриманих даних наступним кро-
ком досліджень стало формування основної групи 
спостереження, яку становили хворі з верифікованим 
діагнозом хронічного урогенітального трихомонозу (n = 
50 пацієнтів, які були обрані з усієї когорти позитивних 
хворих, що становило 42,4% від їх загальної кількості).

В залежності від типу руху всі ізоляти T. vagina-
lis, вилучені з клінічного матеріалу обстежуваних 
хворих, були розподілені на групи. До першої групи 
належали ізоляти T. vaginalis з хвилеподібним або 
прогресивним характером руху, які, в свою чергу, 
мали підгрупи з інтенсивним або поступовим ру-
хом. До другої –  віднесено культури, що мали коли-
вально-маятникоподібну або непрогресивну форму 
руху. На рисунку 2 проілюстровано відсоток вияв-
лення різних форм збудника в залежності від харак-
теру їх руху.

У процесі спостережень встановлено належ-
ність до першої групи 47,5% ізолятів трихомонад. 
При цьому було відзначено, що трихомонади з ін-
тенсивним хвилеподібним характером руху стано-
вили третину цих форм, а найпростіші з поступо-
вою (повільною) хвилеподібною рухливістю – дві 
тритини першої групи. Непрогресивна коливаль-
но-маятникоподібна рухливість збудника була при-
таманною 40,7% вилучених ізолятів. Також слід від-
значити, що серед усіх діагностованих трихомонад 
у 11,8% посівів спостерігалися переважно нерухливі 
форми найпростіших, при цьому вони не мали тен-
денції до збільшення рухливості з плином часу. 

Частота виявлення моно- і гетероморфних форм збуд-
ника також розрізнялася у живильних середовищах, 
засіяних від різних хворих. Взагалі, необхідно зазна-
чити, що в популяціях T. vaginalis, циркулюючих в орга-
нізмі хворих на хронічний урогенітальний трихомоноз, 
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Рис. 1. Гендерно-віковий розподіл хворих на запальні захворювання 
сечостатевих шляхів
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спостерігалась висока мінливість морфотипу. Так, се-
ред вилучених культур збудника зустрічалися ізоляти 
з комплексом типових ознак –  грушоподібної форми 
з ексцентрично розташованим ядром і специфічною 
рухливістю. Частота вилучення таких форм була не-
значною і становила всього 27,1%. Значно частіше вияв-
ляли атипові морфотипи –  зі зміненою формою, струк-
турою ядра та цитоплазми, рухливістю або розміром 
клітини. Так, у клінічному матеріалі хворих виявляли 
найпростіших округлої, овальної або амебоїдної форм. 
Їм були притаманні різні ознаки зміненого морфотипу. 
У більшості зміненою виявлялась якась одна ознака: 
розташування ядра, інтенсивність пінистості цитоп-
лазми, тип рухливості. Зокрема, найчастіше ознаки ати-
пового морфотипу зустрічалися в разі виявлення амебо-
їдного виду найпростіших з центрально розташованим 
ядром і невисокою, а часто й відсутньою рухливістю.

Привернув увагу факт, що виразність запаль-
ної реакції визначала характер руху найпростіших. 
Високоактивний патологічний процес у хворих, 

фульмінантний початок перебігу хвороби завжди су-
проводжувались знаходженням у патологічному мате-
ріалі інтенсивно-рухливих форм збудника, тоді як при 
помірній і слабкій активності клінічної картини частота 
вилучення трихомонад з комплексом характерних ознак 
помітно зменшувалась.

При виявленні превалювання округлих форм най-
простіших, котрі характеризуються маятникоподіб-
ним рухом або повністю знерухомлених, насамперед, 
ставало зрозумілим, що в клінічній картині хворого 
наявні запальні процеси помірної або слабкої актив-
ності. Цей фенотип паразита є адаптованим до мало-
сприйнятливих умов середовища, зв’язаних зі зсувом 
рН або прий манням антипротозойних препаратів, і за-
безпечує йому тривалу персистенцію в макроорганізмі. 
У клінічному матеріалі хворих з висхідною трихомонад-
ною інвазією реєстрували амебоїдні клітини, яким при-
таманна слабка імуногенність, але активний метаболізм, 
виражена інвазивність і цитотоксичність. Було відзна-
чено, що, як правило, наявність збудника овального фе-
нотипу великого розміру, частіше знерухомленого, домі-
нує в клінічних зразках хворих, які отримали тривалий 
курс терапії антипротозойними препаратами. Як відомо, 
саме овальна форма збудника має знижену біохімічну 
активність, що є напевно додатковим пристосувальним 
фактором для переживання паразитом несприятливих 
умов перебування.

Висновки
Таким чином, за результатами проведеного до-

слідження з’ясовано, що при обстеженні даної ви-
біркової групи хворих, які тривалий час стражда-
ють на урогенітальний трихомоноз, були ізольовані 
різні морфотипи T. vaginalis, у яких спостерігався ви-
ражений гетероморфізм. При цьому нетипові форми 
збудника дещо превалювали над його типовим фено-
типом. Крім того, в процесі досліджень в організмі 
обстежуваних одночасно спостерігали декілька фе-
нотипів T. vaginalis зі змінами їх співвідношення в ди-
наміці культивування, що забезпечує тривале пере-
бування паразита в організмі людини.
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ИССЛЕДОВАНИЕ ОСОБЕННОСТЕЙ МОРФОТИПОВ TRICHOMONAS VAGINALIS  
ПРИ МАЛОМАНИФЕСТНОМ ТЕЧЕНИИ МОЧЕПОЛОВОГО ТРИХОМОНОЗА

С. К. Джораева, В. В. Гончаренко, Е. В. Щеголeва, С. В. Унучко, Н. В. Соболь, А. Р. Бабута, О. В. Пугачова

ГУ «Институт дерматологии и венерологии НАМН Украины»

Резюме

Сексуально-трансмиссивные инфекции имеют большое демографическое, экономическое и социальное значение. 
Эпидемиологические данные свидетельствуют о том, что в настоящий момент в мире, в частности в Украине, урогениталь-
ный трихомоноз является наиболее часто регистрируемой инфекцией, что и определяет актуальность проблемы. 

Целью исследования выбрано изучение морфологично-функциональных особенностей выявленных морфотипов трихомо-
над. В исследование было включено 293 пациента с хроническими воспалительными заболеваниями мочеполовых путей. 

Результаты проведенных исследований демонстрируют, что в популяции T. vaginalis, выделенных из организма больных, 
длительное время переносящих урогенитальный трихомоноз, отмечается выраженный гетероморфизм простейших.

Ключевые слова: Trichomonas vaginalis, трихомоноз, биологические особенности, лабораторная диагностика.

INVESTIGATIONS OF PECULIARITIES OF TRICHOMONAS VAGINALIS MORPHOTYPES  
WITH OLIGOMANIFESTATIVE COURSE OF UROGENITAL TRICHOMONОSIS

S. K. Dzhoraeva, V. V. Goncharenko, O. V. Shchogolyeva, S. V. Unuchko, N. V. Sobol, A. R. Babuta, O. V. Pugachova

SE «Institute of Dermatology and Venereology of NAMS of Ukraine»

Abstract
Sexually transmitted infections have the great demographic, economic and social significance. The epidemiological datа indicate that 
the urogenital trichomonosis is the most registered infection as in the world so in Ukraine. These facts determine the problem actuality. 

The objective of this investigation is the study of morphological and  functional peculiarities of revealed trichomonas morphotypes. 
293 patients with chronic inflammatory diseases of the urogenital tract were examined. 

Results. The investigation result showed that T. vaginalis population isolated from the patients suffering over a long period of time 
with the urogenital trichomonosis was observed the marked heteromorphism of protozoa.

Key words: Trichomonas vaginalis, trichomonosis, biological peculiarities, laboratory diagnostic.
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Поширення інфекцій,  
що передаються статевим 
шляхом, серед споживачів 
психоактивних речовин: 
 аналіз сексуальних мереж
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Резюме

Мета –  вивчення сексуальних мереж, пов’язаних з поширенням інфекцій, що передаються статевим шляхом (ІПСШ), і ВІЛ-
інфекції в середовищі споживачів психоактивних речовин (ПАР) з метою оптимізації профілактичних заходів. 

Матеріали та методи.  Обстежено 172 пацієнти та 246 їх статевих партнерів –  всього 418 окремих індивідуумів (181 жінка і 237 чо-
ловіків). Для тестування на ВІЛ та ІПСШ застосовували швидкі тести (CITO-TEST, Pharmasco), а також полімеразну ланцюгову ре-
акцію (ПЛР), імуноферментний аналіз (ІФА), бактеріоскопічний, бактеріологічний методи. Статистичне опрацювання – за допо-
могою програм Statistica for Windows (версія 10,0), Statistical analyses, R version 3.2.3. (Vienna, Austria), PAJEK (Ljubljana, Slovenia). 

Результати. Зі 172 осіб кількість пацієнтів з ІПСШ становила 76 (44,2±3,8%): з сифілісом –  8 (4,7±1,6%), гонококовою інфекцією –  
11 (6,4±1,9%), хламідіозом –  28 (16,3±2,8%), трихомонозом –  34 (19,8±3,0%), урогенітальним герпесом –  8 (19,8±3,0%), мікоплаз-
мозом 33 (19,2±3,0%). ВІЛ-інфекція виявлена у (18,0±2,9)% (31), гепатит В – у (37,8±3,7)% (65) обстежених, гепатит С –  у (57,0±3,8)% 
(98). Ідентифіковано 90 окремих мереж. Дві найбільші мережі мали 42 і 32 члени, тоді як найменші мережі складалися з двох (28 діад) 
і трьох осіб (22 тріад). До мереж, що містять від 4 до 26 осіб, належав 181 індивідуум, або (43,3 ± 2,4)% обстежених. Перебування 
в мережі несе велику ймовірність зараження (в центрі зіркоподібного компонента або всередині розгалуження). 

Висновки. Аналіз сексуальних мереж допомагає планувати профілактичні заходи щодо ІПСШ та ВІЛ-інфекції серед спожи-
вачів ПАР. Розмір і структура сексуальних мереж визначає ступінь і перспективи їх поширення в конкретному соціумі на пев-
ній території, а позиція індивідуума в сексуальної мережі визначає ризик інфікування.

Ключові слова: інфекції, що передаються статевим шляхом, вірус імунодефіциту людини, психоактивні речовини, наркома-
нія, сексуальні мережі.

Вступ
Відомо, що зловживання психоактивними речо-

винами (ПАР) збільшує ризик зараження інфек-
ціями, що передаються статевим шляхом (ІПСШ), 
та ВІЛ-інфекцією, оскільки зростає частота травма-
тичних видів сексу та ігнорування бар’єрних методів 
профілактики ІПСШ [3, 6, 10, 13, 34]. Статеві парт-
нери можуть не бути наркоманами, але ризик інфіку-
вання у них значно вищий, ніж у представників за-
гального населення, тому шо вони контактують через 
сексуальні мережі з представниками популяційних 
груп, уразливих до ІПСШ та ВІЛ-інфекції [8, 9, 10, 

11, 18, 33]. Дослідження сексуальних мереж в контек-
сті боротьби з ІПСШ нечисленні і мають певні роз-
біжності [7, 12, 14, 15, 20, 23, 26, 29, 30]. 

В різних популяціях сексуальні мережі мають різну 
структуру, яка впливає на характер поширення ста-
тевих інфекцій. Вони показують ймовірне і фак-
тичне зараження ІПСШ та ВІЛ-інфекцією. Суттєве 
значення має розмір сексуальної мережі. Це проілю-
стровано дослідженням, де порівняли розміри сек-
суальних мереж у 75 ВІЛ-позитивних і 137 ВІЛ-
негативних вагітних жінок [27, 28, 31]. П’ятдесят 
(66,7%) інфікованих жінок не мали факторів ризику 
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і протягом 5 років жили з одним статевим партне-
ром. Але коли проаналізували другу генерацію сек-
суальних мереж, куди входили ці жінки, то вияви-
лося, що кількість партнерів, у тому числі наступних 
партнерів (партнерів «партнерів»), була в серед-
ньому 8,4, тоді як у контрольній групі –  2,5. При 
аналізі третьої генерації,  тобто плюс партнери цих 
партнерів,  різниця була ще більшою –  672 проти 160. 
Таким чином, важлива не стільки кількість статевих 
партнерів даного індивідуума, стільки розмір сексу-
альної мережі, до якої він належить, –  іншими сло-
вами, число партнерів у його безпосередніх партне-
рів. 

Але в епідеміологічному відношенні важливий 
не тільки розмір, а й структура статевої соціальної 
мережі. Це можна проілюструвати на простій мо-
делі (рис. 1). Невелика мережа з 8 індивідуумів може 
обумовлювати різну поширеність ІПСШ в залежно-
сті від структури зв’язків між ними. Дві конфігура-
ції з однаковою кількістю партнерів (6 членів мережі 
мають двох партнерів, 2 члена мережі –  трьох) при 
однаковій ймовірності передачі інфекції (0,5 на кон-
такт) в кінцевому рахунку дадуть різну захворюва-
ність –  0,39 (3,125/8) і 0,45 (3,625/8) відповідно –  
різниця в 16%. Більш того, одна з мереж легше 
переривається, щоб запобігти зараженню [7, 22, 24, 
25, 29].

Таким чином, кількісні дані про захворюваність 
на даній території або в даній популяційній групі, 
а також аналіз ризикованої статевої поведінки не мо-
жуть дати такої повної інформації, як аналіз сексу-
альних мереж. Для того щоб зрозуміти особливості 
передачі інфекції з урахуванням соціальних чинни-
ків, необхідно вивчати сексуальні мережі в середо-
вищі наркоманів, виявити закономірності, які дадуть 
змогу побудувати патронажну роботу, розробити 
профілактичні заходи. Тому метою даного дослі-
дження було вивчення сексуальних мереж, пов’яза-
них з поширенням ІПСШ і ВІЛ-інфекції в середо-
вищі споживачів ПАР з метою оптимізації системи 
профілактичних заходів.

Матеріали та методи дослідження
Для вирішення поставленої мети було проведено 

обстеження 172 пацієнтів, споживачів ПАР, віком 

від 18 до 49 (середній вік –  (27,3±3,6) року), які пе-
ребували на лікуванні в ЛПУ або на спостереженні. 
Ці 172 пацієнта назвали 246 статевих партнерів, з них 
82 були названі двома і більше досліджуваними (вра-
ховували статеві зв’язки за період до 1 року). Разом 
пацієнти і їх партнери становили 418 окремих інди-
відуумів (181 жінка і 237 чоловіків), аналіз статевих 
зв’язків яких і став предметом даного мережевого 
дослідження. Для отримання доступу до спожива-
чів ПАР та їх статевих партнерів, які не були охо-
плені ЛПУ, сформовано патронажну групу з лікарів, 
середнього медперсоналу та соціальних працівників, 
які мали досвід роботи методом «аутріч». Крім того, 
здійснювалася робота мобільної амбулаторії у спів-
робітництві з обласним шкірно-венерологічним дис-
пансером, обласним центром СНІДу та іншими ЛПУ.

Для тестування обстежених на ВІЛ та ІПСШ за-
стосовували швидкі тести (CITO-TEST (Pharmasco), 
а також полімеразну ланцюгову реакцію (ПЛР), іму-
ноферментний аналіз (ІФА), бактеріоскопічний, бак-
теріологічний методи. Використовували наступні ді-
агностичні тест-системи:

•	 CITO-TEST HIV 1/2 –  для якісного виявлення 
антитіл (IgG та IgM) до ВІЛ-1-го та -2-го (скри-
нінг), підтверджувальна діагностика –  методом 
імуноблотингу (NEW LAV-BLOT I, BIO-RAD, 
Франція).

•	 CITO TEST HBV COMBO –  для якісного ви-
явлення маркерів вірусу гепатиту В (антитіл 
та антигенів) –  HBsAg, HBsAb, HBeAg, HВeAb 
і HВcAb.

•	 Якісне визначення специфічних IgG до вірусу 
простого герпесу 2-го типу (ВПГ-2) здійсню-
вали методом ІФА (HerpeSelectTM 2 ELISA 
IgG, Focus Technologies, США).

•	 CITO TEST Syphilis –  для якісного виявлення 
антитіл IgG та IgM до Treponema pallidum, серо-
логічне підтвердження сифілісу охоплювало ре-
акцію зв’язування комплементу (РЗК) і мікро-
реакцію преципітації («Біолек», Україна).

•	 CITO-TEST Gonorrhea –  для виявлення анти-
гену Neisseria gonorrhoeae, для підтвердження 
діагнозу проводився забір на транспортне сере-
довище з наступним пересівом на селективні по-
живні середовища.

Рис.1. Вплив структури сексуальної мережі на передачу інфекції. А і В – дві мережі з однаковою кількістю індивідуумів (8) і однаковою кількістю контактів 
(6 мають двох партнерів, два мають трьох). Числа показують ймовірності інфікування кожного, за умови, що крайній лівий член мережі інфікований, а передача 
інфекції відбувається в 50% випадків. Кінцева поширеність інфекції є сума цих імовірностей. Мережа В обумовлює більшу поширеність інфекції, ніж мережа А, 

на 16% і потребує трьох утручань (х), а не одного, для переривання епідемічного ланцюжка [29]
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•	 CITO TEST Chlamydia –  для якісного вияв-
лення антигенів Clamidia trachomatis у цервікаль-
ному каналі, уретрі та сечі, для підтвердження 
діагностики використано ПЛР «РеалБест» 
(ТОВ «Вектор-Бест-Україна»).

•	 Діагностика Ureaplasma urealyticum 
та Mycoplasma genitalium здійснювалась за до-
помогою ПЛР (ТОВ «Вектор-Бест-Україна»).

•	 Діагностика Trichomonas vaginalis –  мікроско-
пія нативного мазка з посівом на середо-
вище «HiMedia».

Статистичне опрацювання результатів проведено 
з використанням програми Statistica for Windows 
(версія 10.0, 2011). Рівень достовірності було при-
йнято як р < 0,05 [4]. Аналіз сексуальних мереж про-
водився за допомогою пакета програм Statistical anal-
yses, R version 3.2.3. (R Foundation, Vienna, Austria). 
Графічне представлення мережевої взаємодії здій-
снювали в програмі PAJEK (Program for Large 
Network Analysis, Ljubljana, Slovenia). Кожен обсте-
жуваний був пов’язаний з іншими прямо або за допо-
могою інших осіб через статеві стосунки [33]. 

При аналізі сексуальних мереж оцінювали:
•	 розмір мережі (кількість індивідуумів у компо-

ненті);
•	 кількість партнерів у кожного індивідуума (сту-

пінь);
•	 кількість партнерів у безпосередніх партнерів 

(two-reach centrality –  «центральність» –  поло-
ження в мережі по відношенню до партерів цих 
партнерів);

•	 максимальну кількість кроків між будь-якими 
двома членами мережі (діаметр).

Окремі компоненти могли складатися з мікро-
структур нижчого і вищого рівня в залежності від 
складності організації. Так діади (дві особи пов’язані 
тільки між собою –  мережа в формі гантелі) і відкриті 
тріади (одна людина пов’язана з двома іншими) вва-
жалися простими. Закриті циклічні структури –  три-
кутники, квадрати з однією або більше діагоналями –  
вважалися складними мікроструктурами мережі [19]. 
Для вивчення залежності ризику інфікування хла-
мідіозом і трихомонозом від положення в мережі 
члени мережі були дихотомізовані,  тобто умовно роз-
биті на 2 групи за ступенем (1 партнер і ≥2 партне-
рів) і центральністю (0 –  у партнерів немає партне-
рів і в партнерів ≥1 партнера). Порівнювали наступні 
позиції даного члена сексуальної мережі (рис. 2) [7].

Результати та їх обговорення
Серед обстежуваних 172 ПАР ті, що переважно 

вживали наркотики, склали (58,7±3,8)% (101 паці-
єнт), а тих, які переважно зловживали алкоголем, 
було (33,7±3,6)% (58 пацієнтів); окрім того, зна-
ходилось на реабілітації (8,1±2,1)% (14 пацієн-
тів). Чоловіків було 110 ((64,0±3,7)%), жінок –  
62 ((36,0±3,7)%). На першому етапі дослідження 
був складений соціальний портрет анкетованих 

осіб. Опитування показало, що особи з вищою та не-
повною вищою освітою становили (12,8±2,5)% (22), 
із середньою та середньою спеціальною –  (87,2±2,5)% 
(150). В сенсі занятості серед обстежених було 
(40,2±3,7)% (69)  робітників, службовців, студентів; 
(48,8±3,8)% (84) –  безробітних і (11,0±2,4)% (19) –  
інвалідів. 

Нами вивчалися окремі показники сексуаль-
ної поведінки досліджуваних. Вік сексуального де-
бюту є однією з характеристик сексуальності лю-
дини. Серед обстежених нами наркозалежних осіб 
(22,7±3,2)% (39) почали статеве життя у віці до 14 ро-
ків; (61,1±3,7)% (105) –  у віці 15–17 років; (16,3±2, 
8)% (28) –  після 17 років. Всі хворі продемонстру-
вали небезпечну сексуальну поведінку: протягом ос-
таннього півріччя більше одного статевого партнера 
мали (86,6±2,6)% (149) пацієнтів, протягом остан-
нього місяця –  (62,8±3,7)% (108). На наявність по-
стійного статевого партнера поза шлюбом вказало 
(27,9±3,4)% (48 осіб), жили у шлюбі –  (23,8±3,2)% 
(41). Для (95,9±1,5)% (165) опитаних були властиві 
випадкові статеві зв’язки, кілька статевих партнерів 
одночасно, а також вони мали за сексуальних парт-
нерів представників інших груп ризику. 

Так, (39,0±3,7)% (67) наркозалежних мали ре-
гулярні контакти з жінками комерційного сексу. 
Тільки (41,3±3,8)% (71) пацієнтів регулярно вико-
ристовували презервативи, при цьому (37,8±3,7)% 
(65) наркозалежних вважали, що презервативи 
не захищають від ВІЛ-інфекції, гепатитів В і С, гер-
песу. Іншими причинами відмови від презервативу 
близько (39±3,7)% (67) опитаних назвали небажання 
змінювати свої сексуальні звички і позбавляти себе 
задоволення, а близько (23,3±3,2)% (40) –  впевне-
ність у партнері. Для (20,9±3,1)% (36) хворих на нар-
команію (переважно жінок) обговорення цієї теми 
зі своїми партнерами було утруднено.

Було виявлено, що серед 172 пацієнтів, які стражда-
ють на наркоманію, кількість пацієнтів з ІПСШ ста-
новила 76 ((44,2±3,8)%): чоловіків –  39 ((35,5±4,6)% 
від усіх чоловіків), жінок –  37 ((59,7±6,2) від усіх 
жінок). За віком ці хворі розподілилися наступним 

1 

2

3 

4

Рис. 2. Можливі положення (позиції) члена сексуальної мережі.  
1  – член діади (ступінь = 1, центральність = 0); 2  – периферійний член 

мережі розміром 3 і більше (ступінь = 1, центральність ≥1);  
3 ◊ – центр зіркоподібного компонента (ступінь ≥2, центральність = 0);  
4   – всередині складного розгалуження (ступінь ≥2, центральність ≥1)
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чином: 18–30 років –  31 ((18,0±2,9)%), в тому числі 
15 чоловіків, 16 жінок; 30–45 років –  31 ((18,0±2,9)%), 
в тому числі 11 чоловіків, 20 жінок; 45–57 років –  
14 ((8,1±2,1)%), в тому числі 13 чоловіків і 1 жінка. 
Як видно, найбільший відсоток ІПСШ виявлено се-
ред жінок у віковій групі 18–30 років. 

За структурою захворюваності розподіл був на-
ступним: сифіліс –  8 ((4,7±1,6)%) (7 прихова-
них, 1 активний –  вторинний рецидивний), го-
нококова інфекція –  11 ((6,4±1,9)%) (хронічна, 
торпідна), хламідіоз –  28 ((16,3±2,8)%), трихомо-
ноз –  34 ((19,8±3,0)%), урогенітальний активний гер-
пес –  8 ((19,8±3,0)%), мікоплазмоз 33 ((19,2±3,0)%). 
Слід зазначити, що в 46 ((26,7±3,4)%) пацієнтів ви-
явлено наявність мікст-інфекції. Що стосується ге-
моконтагіозних інфекцій (ГКІ), були отримані на-
ступні данні: показник ВІЛ-інфекції становив 
((18,0±2,9)% (31), серологічні маркери вірусного ге-
патиту В були виявлені в (37,8±3,7)% (65) обстеже-
них, гепатит С –  у (57,0±3,8)% (98). Поширеність 
носійства антитіл до ВПГ-2 становила (76,2±3,2)% 
(131 –  у жінок в 2,4 раза частіше, ніж у чоловіків). 
Також виявлення серологічних маркерів сифілісу 
і антитіл до ВПГ-2 було асоційовано з наданням сек-
суальних послуг за винагороду (р≈0,01 і р≈0,03 від-
повідно) і перенесеним протягом життя насильством 
з боку партнерів по сексу (р≈0,01 і р≈0,02). Мережеві 
характеристики аналізованої вибірки представлені 
в таблиці 1.

Аналіз сексуальних мереж 418 обстежених виявив 
90 компонентів –  окремих мереж (табл. 2). Дві най-
більші мережі мали 42 і 32 членів, тоді як найменші 
мережі складалися з двох чоловік (28 діад) і трьох 
осіб (22 тріади). З обстежених осіб –  74 людини 
((17,7±1,9) %) перебували в двох найбільших мере-
жах, в діадах і тріади перебували 160 осіб, що ста-
новило (38,3±2,4) %. До сексуальних мереж, що міс-
тять від 4 до 26 осіб, потрапив 181 індивідуум, або 
(43,3±2,4) % обстежених (див. табл. 2; рис. 3, 4).

Таким чином, на основі отриманих даних ми спро-
бували, з одного боку, визначити значення розмірів 
і структури сексуальних мереж як індикатора поши-
рення ІПСШ та ВІЛ серед споживачів ПАР, а з ін-
шого –  оцінити зв’язок між становищем у мережі 

і ризиком інфікування. Ці висновки дають змогу ці-
леспрямовано планувати діагностичні та лікуваль-
но-профілактичні заходи. Стає зрозумілим, що від-
стеження захворюваності і традиційна диспансерна 
робота не дають змоги повною мірою оцінити ситуа-
цію і адекватно реагувати на епідемію ІПСШ та ВІЛ-
інфекції серед споживачів ПАР. 

Було показано, що положення наркоспоживачів 
у сексуальній мережі більшою мірою визначає ри-
зик інфікування ІПСШ, ніж такі показники, як вік, 
стать, кількість партнерів за останній рік і навіть 
частота застосування презервативів. Зокрема, інди-
відууми, що знаходяться всередині мереж, з двома 
і більше членами в 5 разів більше схильні до ін-
фікування ІПСШ та/або ВІЛ у порівнянні з чле-
нами діад. Знаходження всередині мережі обу-
мовлює велику ймовірність зараження незалежно 
від того, чи знаходяться вони в центрі зіркоподіб-
ного компонента (позиція 3) або всередині розгалу-
ження (позиція 4), як це показано на рисунку 2 і в та-
блиці 3. А індивідууми, що мають одного партнера, 
так само мають високий ризик бути інфікованими, 

Таблиця 2. Розміри і кількість сексуальних 
мереж, утворених 418 індивідуумами (172 
споживача ПАР і 246 їх статевих партнерів)

Розмір 
сексуальної 

мережі

Кількість 
мереж

Кількість 
індиві-
дуумів

Куму-
лятивна 
кількість 

мереж

Куму-
лятивна 
кількість 

індиві-
дуумів

42 1 42 1 42

32 1 32 2 74

26 1 26 3 100

15 1 15 4 115

12 1 12 5 127

9 2 18 7 145

6 5 30 12 175

5 9 45 21 220

4 19 76 40 296

3 22 66 62 362

2 28 56 90 418

Таблиця 1. Характеристика 418 індивідуумів (172 споживача ПАР і 246 їх статевих партнерів)

Показник, n
Пацієнти (n=172) Партнери (n=246) Усього (n=418)

% n % n % n

Ступінь положення 
в мережі

1 102 59,3±3,7* 96 39,0±3,1* 198 47,4±2,4

2–3 48 27,9±3,4** 123 50,0±3,2** 171 40,9±2,4

4–7 22 12,8±2,5 27 11,0±2,0 49 11,7±1,6

«Центральність» 
положення в мережі

0 105 61,0±3,7** 78 31,7±3,0** 183 43,8±2,4

1–3 49 28,5±3,4 124 50,4±3,2** 173 41,4±2,4

4–12 18 10,5±2,3 44 17,9±2,4 62 14,8±1,7

Примітка: * р<0,05; ** р<0,01.
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якщо вони знаходяться на периферії великої мережі, 
оскільки пов’язані через свого партнера з іншими 
людьми, що мають багато статевих контактів. Також 
було показано, що ступінь центральності не збільшує 
ризик у тих, хто має кілька партнерів. Іншими сло-
вами, чи знаходиться пацієнт в центрі «зірки»,  тобто 
має багато моногамних партнерів, або в центрі роз-
галуження –  має як моногамних, так і полігамних 
партнерів, ризик інфікуватися приблизно однако-
вий (OR = 7,8 і OR = 7,7) (див. табл. 3).

Отримані результати мають практичне значення 
в тому сенсі, що розроблена типологія сексуальних ме-
реж дає змогу визначити ризик зараження ІПСШ/ВІЛ 
у ПАР без урахування багатьох соціометричних даних, 
збір яких у такого роду пацієнтів пов’язаний з техніч-
ними труднощами і фінансовими витратами. Можна 
впливати на структуру мереж за допомогою різних захо-
дів і тим самим знизити ризик зараження ІПСШ/ВІЛ. 

Важливим також є встановлений нами факт, що наяв-
ність одного партнера, навіть тривалий час, не є показ-
ником низького ризику зараження ІПСШ, також кіль-
кість партнерів може не мати істотного значення для 
такого ризику. Це узгоджується з недавніми роботами 
з оцінки соціометричних показників, ризикованої ста-
тевої поведінки і споживання ПАР як факторів ризику 
зараження ІПСШ/ВІЛ статевим шляхом, де, здавалось 
би, очевидні чинники виявились несуттєвими [1, 2, 33]. 

Часто в епідеміологічних дослідженнях не врахо-
вується, що фактори ризику реалізуються через ста-
тевий контакт, який є результатом певної соціаль-
ної взаємодії. Тому в даному дослідженні набагато 

Таблиця 3. Ризик інфікування ІПСШ та/або ВІЛ в залежності від положення індивідуума в сексуальній мережі

Позиція в мережі Ступінь* Центральність Розмір Діаметр
Форма 

зображення 
на рис. 2 і 4

Кількість Ризик інфікування 
ІПСШ та/або ВІЛ –

OR (довірчий 
інтервал 95%) †n (%)

1
член діади

1 0 2 1 Коло 56 13,4±1,7 1,0

2
периферійний член 
мережі розміром 
3 і більше

1 ≥1 ≥3 ≥2 Трикутник 247 59,1±2,4 4,3 (1,7–12,2)

3
центр 
зіркоподібного 
компонента

≥2 0 ≥3 2 Ромб 29 6,9±1,2 7,8 (2,9–19,3)

4
всередині 
складного 
розгалуження

≥2 ≥1 ≥4 ≥3 Квадрат 86 20,6±2,0 7,7 (3,8–21,4)

Примітки: * ступінь –  кількість партнерів у кожного індивідуума; центральність –  положення в мережі по відношенню до партнерів партнерів  чи 
кількість партнерів у безпосередніх партнерів; розмір –  кількість індивідуумів у мережі; діаметр –  максимальна кількість кроків між будь-якими 
2 членами мережі; † ризик інфікування –  ступінь ризику (OR – odd ratio), обчислений за допомогою кластерного регресивного аналізу.

Рис. 3. Структура найбільшої сексуальної мережі з маркерами ІПСШ та 
ВІЛ, що складається з 42 членів. Для даної мережі характерна наявність 
замкнутих структур, що свідчить про підтримку певного рівня поширеності 
інфекції в популяції протягом тривалого часу. Всі члени мають або позицію  

2 – периферійний член великої мережі (ступінь = 1, центральність ≥1);  
або позицію 4 – всередині складного розгалуження (ступінь ≥2,  

центральність ≥1) (див. також рис. 2). Овалами вказані три ключові компоненти 
(ін’єкційні наркомани), які відповідальні за зараження більшості членів цієї 

мережі. Чорні круги – маркери ІПСШ/ВІЛ, білі круги – маркерів  ІПСШ/ВІЛ немає,  
сірі круги – не обстежені

 А

 

Б  

 

В  Г 

Рис. 4. Сексуальні мережі від 5 до 15 осіб становили 120 індивідуумів, або 
28,7±2,2%, з 418 обстежених (а–г). Ці мережі охоплювали переважно 

пацієнтів з ІПСШ. Для них характерна відсутність замкнутих структур і наявність 
лінійних, розгалужених і рідше – зіркоподібних структур, що свідчить про 

епідемічну фазу поширення інфекції. Більшість членів мають позицію 1  – член 
діади (ступінь = 1, центральність = 0) або позицію 2  – периферійний член 

мережі розміром 3 і більше (ступінь = 1, центральність ≥1); рідше зустрічається 
позиція 3 ◊ – центр зіркоподібного компонента (ступінь ≥2, центральність = 0)  

і позиція 4  – всередині складного розгалуження (ступінь ≥2, центральність ≥1) 
(див. також рис. 2). Чорні круги – маркери ІПСШ/ВІЛ, білі круги – маркерів ІПСШ/

ВІЛ немає, сірі круги – не обстежені
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більше значення мало положення індивідуума в ста-
тевій соціальній мережі, ніж наявність «традицій-
них» факторів ризику. Дуже важливим є не просто 
збирання статевого анамнезу пацієнта, але й встанов-
лення його соціальних контактів з наступною побу-
довою сексуальної мережі і цілеспрямованим прове-
денням профілактичних заходів. Структура мережі, 
особливо її щільність, відображає інтенсивність по-
ширення ІПСШ у субпопуляції наркоманів, яке 
не виявляється при аналізі захворюваності на рівні 
області, міста, району [5, 7, 16, 17, 23, 33].

Сам по собі показник захворюваності не відобра-
жає внутрішніх тенденцій –  чи то до наступного 
зростання, чи то до стабілізації або спаду епідеміч-
ного процесу. Це можна буде зрозуміти ретроспек-
тивно –  через кілька років. А ось аналіз сексуальних 
мереж дасть змогу оцінити епідемічну фазу вже зараз 
і заздалегідь спланувати відповідні заходи. 

Так, при високій захворюваності потенційно 
низька інтенсивність наступного поширення ІПСШ 
асоціюється з фрагментованими дендритними мере-
жами, які не мають циклічних структур, а висока ін-
тенсивність поширення –  з мережами великої щіль-
ності та великою кількістю циклічних мікроструктур. 
Таким чином, у фазі зростання повинні переважати 
розгалужені мережі з великою кількістю статевих 
партнерів, у фазі стабілізації –  великі циклічні струк-
тури, а в фазі спаду –  лінійні структури, що обрива-
ються. У нашому дослідженні це видно на прикладі 
ВІЛ-інфекції та ІПСШ. 

При ВІЛ-інфекції має місце як би «насичення» 
при досить високій захворюваності без наступного 
зростання, але й без тенденції до стабільного падіння. 
При спостережені за кількістю випадків ІПСШ в різ-
них популяціях зростання реєстрації значною мірою 
можна пояснити тим, що система лабораторної ді-
агностики формується на належному рівні з пере-
ходом на молекулярно-біологічні методи (ПЛР, 
ЛЛР). Тому статистичне зростання деяких ІПСШ 
(хламідіоз, мікоплазмоз) відображає переважно 

поліпшення виявлення і, ймовірно, припиниться 
в найближчому майбутньому. 

Методологія аналізу сексуальних мереж дасть 
змогу зосередити зусилля на тих людях, які 
дійсно відповідальні за поширення ІПСШ та ВІЛ-
інфекції. Якщо враховувати лише кількість партне-
рів, то можна втратити багато пацієнтів, які, маючи 
тільки двох партнерів, є ключовими у формуванні 
локальних епідемічних вогнищ. Якщо є інформа-
ція про те, яка структура сексуальних мереж пере-
важає, то можна визначити, що буде ефективнішим –  
впливати на ядерні групи (у разі великих замкнутих 
мереж з внутрішніми циклічними структурами) 
або на все населення (за наявності ізольованих ме-
реж, що обриваються).

Висновки
1. Аналіз сексуальних мереж допомагає краще зро-

зуміти епідеміологію ІПСШ та ВІЛ-інфекції серед 
споживачів ПАР. Розмір і структура сексуальних 
мереж визначає ступінь і перспективи поширення 
в конкретному соціумі на певній території, а пози-
ція індивідуума в сексуальній мережі визначає ри-
зик інфікування.

2. При розробці профілактичних заходів при 
ІПСШ та ВІЛ-інфекції серед споживачів ПАР не-
обхідно враховувати фазу епідемічного процесу 
на основі аналізу структури сексуальних мереж. 
На початку епідемії сексуальні мережі зв’язані 
множинними короткими петлями, у фазі стабіліза-
ції переважають незв’язані довгі гіллясті структури. 
В ранній фазі епідемії необхідно впливати на інди-
відууми в центрі мереж (консультування, конф-
ронтація і патронажна робота), в пізній ендемічній 
фазі –  ефективніше впливати на популяцію нарко-
манів в цілому (інформаційні та освітні програми, 
скринінг).

3. Необхідно впроваджувати методику аналізу 
сексуальних мереж у профілактичну роботу щодо 
ІПСШ та ВІЛ-інфекції серед споживачів ПАР.
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РАСПРОСТРАНЕНИЕ ИНФЕКЦИй, ПЕРЕДАющИХСя ПОЛОВыМ ПУТЕМ, СРЕДИ 
ПОТРЕбИТЕЛЕй ПСИХОАКТИВНыХ ВЕщЕСТВ:  АНАЛИЗ СЕКСУАЛЬНыХ СЕТЕй

Г. И. Мавров1,2, В. И. Миронюк1, Т. В. Осинская1

1 ГУ «Институт дерматологии и венерологии НАМН Украины»
2 Харьковская медицинская академия последипломного образования М3 Украины

Резюме

Цель –  изучение сексуальных сетей, связанных с распространением инфекций, передающихся половым путем (ИППП), 
и ВИЧ-инфекции в среде потребителей психоактивных веществ (ПАВ) с целью оптимизации профилактических мероприятий. 

Материалы  и  методы.  Обследовано 172 пациента и 246 их половых партнеров –  всего 418 отдельных индивидуумов 
(181 женщина и 237 мужчин). Для тестирования на ВИЧ и ИППП применяли быстрые тесты (CITO-TEST, Pharmasco), а также 
полимеразную цепную реакцию (ПЦР), иммуноферментный анализ (ИФА), бактериоскопический, бактериологический ме-
тоды. Статистическая обработка –  с помощью программ Statistica for Windows (версия 10.0), Statistical analyses, R version 
3.2.3. (Vienna, Austria), PAJEK (Ljubljana, Slovenia). 
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Результаты. Из 172 лиц количество пациентов с ИППП составило 76 ((44,2 ± 3,8)%): сифилисом –  8 ((4,7 ± 1,6)%), гонокок-
ковой инфекцией –  11 ((6,4 ± 1,9)%), хламидиозом –  28 ((16,3 ± 2,8)%), трихомонозом–  34 ((19,8 ± 3,0)%), урогенитальным 
герпесом –  8 ((19,8 ± 3,0)%), микоплазмозом – 33 ((19,2 ± 3,0)%). Количество  ВИЧ-инфецированных составило (18,0 ± 2,9)% 
(31), гепатит В обнаружен у (37,8 ± 3,7)% (65) обследованных, гепатит С –  у (57,0 ± 3,8)% (98). Идентифицировано 90 отдель-
ных сетей. Две крупнейших сети имели 42 и 32 членов, тогда как маленькие сети состояли из двух (28 диад) и трех человек 
(22 триад). В сетях, содержащих от 4 до 26 членов, находился 181 индивидуум, или (43,3 ± 2,4)% обследованных. Нахождение 
внутри сети несет большую вероятность заражения (в центре звездообразного компонента или внутри ответвления). 

Выводы. Анализ сексуальных сетей помогает планировать профилактические мероприятия по ИППП и ВИЧ-инфекции среди 
потребителей ПАВ. Размер и структура сексуальных сетей определяет степень и перспективы их распространения в конкрет-
ном социуме на определенной территории, а позиция индивидуума в сексуальной сети определяет риск инфицирования.

Ключевые слова: инфекции, передающиеся половым путем, вирус иммунодефицита человека, психоактивные вещества, 
наркомания, сексуальные сети.

SEXUALLY TRANSMITTED INFECTIONS SPREAD IN PATIENTS WHO CONSUME 
PSYCHOACTIVE SUBSTANCES:  ANALYSIS OF SEXUAL NETWORKS

G. I. Mavrov1,2, V. I. Mironyuk1, T. V. Osinska1

1 SE «Institute of Dermatology and Venereology of NAMS of Ukraine»
2 Kharkiv Medical Academy of Postgraduate Education Ministry of Health of Ukraine

Abstract

The objective:  reserch of sexual networks associated with the spread of sexually transmitted infections (STIs) and HIV infection 
among consumers of psychoactive substances (PSAS) in order to optimize preventive measures. 

Materials and methods.  172 patients and their 246 sexual partners were examined –  a total of 418 individuals (181 femails and 
237 mails). For HIV and STI testing rapid tests (CITO-TEST, Pharmasco), as well as PCR, ELISA, bacterioscopic, bacteriological meth-
ods were used. Statistical processing was made  with the help of Statistica for Windows (version 10.0), Statistical analyses, R version 
3.2.3. (Vienna, Austria), PAJEK (Ljubljana, Slovenia). 

Results. Out of 172 the number of patients with STI was 76 ((44,2 ± 3,8)%): syphilis –  8 ((4,7 ± 1,6)%), gonococcal infection –  
11 ((6.4 ± 1.9)%), chlamydia –  28 ((16,3 ± 2,8)%), trichomoniasis –  34 (19,8 ± 3,0%), genital herpes –  8 ((19,8 ± 3,0)%), myco-
plasmosis 33 ((19,2 ± 3.0)%). The HIV infection rate was (18.0 ± 2.9)% (31), hepatitis B was detected in (37.8 ± 3.7)% (65) of the ex-
amined, hepatitis C –  (57.0 ± 3.8)% (98). 90 separate networks were identified. The two largest networks had 42 and 32 members, 
while the small networks consisted of two (28 dyads) and three people (22 triads). In networks containing 4 to 26 members, there 
were 181 individuals or (43.3 ± 2.4)% of those surveyed. Being inside the network carries a high probability of infection (in the cen-
ter of the star-shaped component or inside the branch). 

Conclusions. The analysis of sexual networks helps to plan the prevention of STI and HIV infection among PSAS users. The size and 
structure of sexual networks determines the extent and prospects of their spread in a particular society in a certain territory; and the 
position of the individual in the sexual network determines the risk of infection.

Key words: sexually transmitted infections, human immunodeficiency virus, psychoactive substances, drug addiction, sexual networks.
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Биомаркеры псориаза 
и коморбидных состояний
Е. И. Сариан
Харьковская медицинская академия последипломного образования

Резюме

Цель –  изучить уровень высокочувствительного С-реактивного белка (С-РБ
вч

), интерлейкина (ИЛ)-6 и васкулоэндотелиального фак-
тора роста (VEGF) в сыворотке крови больных изолированным (псориаз без ассоциированной патологии) и сочетанным (псориаз 
и сердечно-сосудистая патология) вариантами заболевания, провести сравнительный анализ клинико-лабораторных показателей.

Материалы и методы. Обследовано 60 пациентов с обычным псориазом в возрасте 19–64 лет. Контрольную группу составили 
25 здоровых лиц соответствующего возраста. У больных определяли суммарный коронарный риск по шкале SCORE. Уровень hsС-РБ, 
ИЛ-6 и VEGF исследовали с помощью коммерческих наборов ИФА-БЕСТ.

Результаты. У 43,3% пациентов с изолированным вариантом псориаза определен повышенный и высокий суммарный коронарный 
риск. Сопутствующая патология выявлена у 48,3% больных, чаще всего (33,3% случаев) диагностирована ишемическая болезнь 
сердца, артериальная гипертензия. Анализ результатов исследования показал, что степень повышения уровня hsС-РБ, ИЛ-6 и VEGF 
у больных псориазом зависит от наличия сопутствующей кардиологической патологии.

Выводы. Псориаз имеет клинические особенности в случае сочетания с кардиоваскулярной патологией. Показатели интенсив-
ности иммунного воспалительного процесса при псориазе, ассоциированном с ишемической болезнью сердца или артериаль-
ной гипертензией, отличаются более высокими уровнями неспецифических маркеров воспаления по сравнению с аналогичными 
у больных псориазом или сердечно-сосудистыми болезнями по отдельности. Определение уровня растворимых биомаркеров си-
стемного воспаления целесообразно использовать для выявления пациентов группы высокого риска по развитию неблагоприят-
ных сосудистых событий, проведения ранней диагностики и лечения.

Ключевые слова: псориаз, патогенез, коморбидность, сердечно-сосудистые заболевания, биомаркеры системного воспаления, 
С-реактивный белок высокочувствительный, интерлейкин-6, сосудистый эндотелиальный фактор роста.

В современной дерматологии проблема псориаза яв-
ляется весьма актуальной в связи с широкой распро-
страненностью, отсутствием единой этиопатогенети-
ческой концепции, многообразием клинических форм 
и системностью проявлений заболевания, рецидивиру-
ющим течением процесса, ухудшающим качество жизни 
пациентов [2, 10, 19]. Наряду с этим отмечается посто-
янный рост заболеваемости, особенно в детском и мо-
лодом возрасте, изменяется структура контингента 
пациентов –  возрастает удельный вес тяжелых и рези-
стентных случаев заболевания [9].

Одним из основных звеньев иммунопатогенеза псо-
риаза является девиация цитокинового профиля, пре-
имущественно по Th1-, Th17-типам с доминирующими 
цитокинами –  интерлейкинами (ИЛ)-1, -6, -12, -17, -23, 
фактором некроза опухоли-α (ФНО-α), продуциру-
емыми СD4+-активированными лимфоцитами, что 
вызывает гиперпролиферацию эпидермальных кле-
ток, нарушение кератинизации и воспалительную ре-
акцию в дерме, хронизацию патологического процесса. 
Закономерной особенностью изменений цитокинового 

статуса при псориазе являются изменения соотношения 
содержания в крови про- и противовоспалительных ци-
токинов, которые обладают полимодальными и локаль-
ными эффектами, а также обусловливают формирова-
ние синдрома системного воспалительного ответа [6, 7, 
9, 15]. Несмотря на установленную роль хронического 
иммунного воспаления, дисбаланса между про- и проти-
вовоспалительными цитокинами и иммунологическими 
компонентами, этиопатогенез псориаза до конца не вы-
яснен.

Эпидемиологические исследования показывают, что 
пациенты с псориазом по сравнению с населением в це-
лом чаще страдают хроническими заболеваниями (вос-
палительные заболевания суставов и кишечника, ате-
росклероз, артериальная гипертензия (АГ), сахарный 
диабет, ожирение, неалкогольная жировая болезнь пе-
чени, доброкачественная гиперплазия предстательной 
железы и др.) [1, 3, 11, 17, 18]. Предполагается, что раз-
витие коморбидности скорее всего основано на общно-
сти патогенеза сочетающихся заболеваний и не зависит 
от стиля жизни, доступности медицинской помощи или 
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экономических факторов, имеет тенденцию увеличи-
ваться с возрастом. Согласно данным клинических ис-
следований, псориаз сам по себе может быть фактором 
риска развития атеросклероза, что согласуется с пред-
ставлениями об участии хронического субклинического 
системного воспаления в развитии заболевания [8, 19]. 
Европейские ученые, основываясь на ретроспективных 
данных, утверждают, что псориаз является независи-
мым фактором риска инфаркта миокарда, причем наи-
больший риск имеют молодые пациенты с тяжелыми 
проявлениями дерматоза [13, 20]. Нередко на момент 
манифестации или обострения псориаза другая пато-
логия, иногда несущая значительную угрозу для жизни 
и здоровья пациента, находится в латентном состоянии.

Социальная значимость инвалидизирующих ослож-
нений псориаза определяет необходимость поиска пу-
тей раннего выявления пациентов группы высокого ри-
ска по развитию неблагоприятных сосудистых событий. 
Наиболее целесообразным является определение рас-
творимых биомаркеров, характеризующих активность 
субклинического системного иммунного воспаления 
(маркеров воспаления и активации эндотелия, провос-
палительных цитокинов) как у пациентов с псориазом, 
так и коморбидной патологией с целью выявления вза-
имного влияния заболеваний, разработки диагностиче-
ского маршрута и адекватной терапии

Цель исследования: изучить уровень высокочувстви-
тельного С-реактивного белка (С-РБвч), ИЛ-6 и васку-
лоэндотелиального фактора роста (VEGF) у больных 
изолированным (псориаз без ассоциированной пато-
логии) и сочетанным (псориаз и сердечно-сосудистые 
заболевания (ССЗ) вариантами болезни, провести 
сравнительный анализ клинико-лабораторных пока-
зателей.

Материалы и методы исследования
Под наблюдением находилось 60 больных обыч-

ным псориазом в возрасте 19–64 лет, из них 33 муж-
чин и 27 женщин. Для объективизации тяжести дерма-
тоза у больных в процессе наблюдения использовали 
систему оценки степени тяжести псориаза (PASI). 
Клиническая картина кожного процесса характери-
зовалась ограниченными (33,3%) или распространен-
ными (66,7%) мелко- и крупнобляшечными высыпа-
ниями в прогрессирующей (75,0%) и стационарной 
(25,0%) стадиях. PASI у больных в среднем составил 
(14,6 ± 0,7) балла.

У всех обследованных больных определяли суммар-
ный коронарный риск (шкала SCORE) [11].

Уровень ИЛ-6, С-РБвч, VEGF исследовали в сыво-
ротке крови с помощью коммерческих наборов ИФА-
БЕСТ (Новосибирск, Россия).

С целью анализа результатов лабораторных иссле-
дований больные псориазом были разделены на 2 под-
группы в зависимости от возраста: 1а группа больных 
в возрасте 19–44 лет (n = 31), из них 6 пациентов имели 
ССЗ; 1б группа пациентов 45–64 лет (n = 29), из них 
14 больных с ССЗ.

Контрольную группу составили 25 практически здо-
ровых лиц, из них 15 в возрасте 20–32 лет (2а под-
группа) и 10 лиц – 45–57 лет (2б подгруппа). Группа 
сравнения (3-я группа) состояла из 10 пациентов 
47–58 лет с ишемической болезнью сердца (ИБС), АГ.

Полученные цифровые данные обработаны методами 
непараметрической статистики с использованием ли-
цензионных версий программ STATISTICA 10.0 для 
Windows (StatSoft, Inc., США) и SPSS v19.0 (IBM 
Compani, США).

Результаты и их обсуждение
У 31 (51,7%) больного установлены факторы риска 

атеросклероза: дислипидемия, нерациональное пита-
ние, курение, избыточная масса тела, гиподинамия, 
злоупотребление алкоголем. Один фактор риска имели 
3 (5,0%) больных, два фактора –  7 (11,7%) пациентов, 
три и более факторов –  21 (35,0%) больной. Факторы 
риска атеросклероза (курение, гиподинамия) установ-
лены и у 6 (24,0%) лиц группы контроля. У большин-
ства больных псориазом (56,7%) определен низкий 
риск, у 43,3% –  повышенный и высокий суммарный 
коронарный риск по шкале SCORE.

Сопутствующая патология выявлена у 48,3% боль-
ных, чаще всего (33,3%) диагностированы ИБС – у 15, 
постинфарктный кардиосклероз – у 1 пациента (ин-
фаркт в возрасте 43 лет), АГ – у 4 больных. Среди боль-
ных сочетанным вариантом псориаза определена более 
высокая частота распространенных форм среднетяже-
лого и тяжелого псориаза, поражения крупных складок, 
ладоней и подошв, ногтей, непрерывно рецидивирую-
щего течения по сравнению с клиническими проявлени-
ями у пациентов с изолированным вариантом болезни. 
При сравнении показателей частоты обнаружения от-
дельных клинических проявлений ИБС у больных 
только с кардиологической патологией (3-я группа) 
и при ее сочетании с псориазом установлено, что при 
коморбидной форме в 1,8 раза чаще диагностирована 
стабильная стенокардия напряжения, функциональный 
класс (ФК) II–III (40,0 и 75,0%; р < 0,05).

Результаты проведенного исследования С-РБвч, 
ИЛ-6 и VEGF в сыворотке крови показали значи-
тельное повышение уровня всех биомаркеров им-
муновоспалительного процесса у больных обычным 
псориазом разного возраста по сравнению с пока-
зателями у лиц контрольной группы, при этом ана-
лиз изменений содержания ИЛ-6 не выявил досто-
верной разницы между показателями у пациентов 
1а и 1б групп, содержание С-РБвч и VEGF достоверно 
увеличивалось у больных старше 45 лет по сравне-
нию с показателем у пациентов более молодого воз-
раста. Следует отметить, что уровень VEGF повы-
шался как у больных, так и условно здоровых лиц 
в возрасте старше 45 лет (табл. 1).

Достоверных различий между содержанием С-РБвч, 
ИЛ-6 у лиц контрольных групп не выявлено (р > 0,05), 
в отличие от VEGF, уровень которого у лиц 2б группы 
превышал аналогичный параметр в 2а группе (р < 0,05).
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Результаты определения уровня иммуновоспали-
тельных биомаркеров у больных псориазом (изоли-
рованный вариант), псориазом и ССЗ (cочетанный 
вариант) приведены в таблице 2. Сравнение сдвигов 
С-РБвч и ИЛ-6 у больных обычным псориазом пока-
зало достоверное повышение уровня обоих показате-
лей при наличии ССЗ относительно аналогичных у па-
циентов без ССЗ (р < 0,05), лиц контрольной группы 
и группы сравнения (р < 0,05). Обращает на себя внима-
ние факт достоверного увеличения содержания С-РБвч, 
ИЛ-6 в группе сравнения относительно такового у лиц 
контрольной 2б группы и значительного снижения от-
носительно показателя у больных с ИБС (р < 0,05). 
Уровень VEGF у больных сочетанным вариантом псо-
риаза независимо от возраста превышает таковой у па-
циентов с изолированным вариантом, лиц контрольной 
группы и группы сравнения.

В настоящее время определение биомаркеров широко 
используется в повседневной клинической практике он-
кологии, кардиологии и других областей клинической 
медицины [4]. Идентификация биомаркеров, относя-
щихся к сопутствующим заболеваниям при псориазе 
(артрит, ССЗ и метаболический синдром), привлекает 
особый интерес. Сегодня в качестве независимого пре-
диктора неблагоприятного течения ССЗ используют 
иммуновоспалительные показатели –  С-РБвч, ИЛ-6, 
ФНО-α и др. [5, 14, 16, 19]. Установлено, что повыше-
ние уровня С-РБвч отражает непосредственный и отда-
ленной риски развития сосудистых осложнений (ате-
ротромбоз) у здоровых мужчин и женщин среднего 

и пожилого возраста, пациентов с острым коронарным 
синдромом и является прогностическим фактором пре-
ждевременной смерти, связанной с острой сосудистой 
недостаточностью [14, 20].

Определение уровня С-РБвч как высокочувствитель-
ного маркера воспалительного процесса у пациентов 
с псориазом, ИБС и АГ при сочетании указанных но-
зологических форм показало, что его содержание при 
коморбидной патологии оказалось наиболее высоким, 
превышая показатели у пациентов с моноформами за-
болеваний (в 2,2 раза у больных 1а группы, 2,1 раза –  
1б группы, 2,9 раза –  3 группы). Надо отметить, что 
до тех пор, пока сохраняется повышенное содержание 
С-РБ в организме, не может быть физиологического 
(нормального) метаболизма. Физиологические про-
цессы всегда будут замещены патофизиологическими, 
при этом гипертриглицеридемия, гипергликемия и ги-
перинсулинемия являются патофизиологическими про-
явлениями эндогенного воспаления и действия С-РБ.

При системном низкоинтенсивном воспалении акти-
вируются сигнальные пути ядерных транскрипционных 
факторов: каппа В, активирующий протеин-1, выделя-
ются цитокины ИЛ-1, ИЛ-6, ФНО-α, что ведет к про-
дукции острофазовых протеинов: фибриногена, сиало-
вых кислот, С-РБ. Системное воспаление определяется 
как повышение уровня провоспалительных и антивос-
палительных цитокинов в 2–4 раза, в отличие от острого 
локального воспалительного процесса, при кото-
ром наблюдается повышение уровня цитокинов в де-
сятки и сотни раз [16]. Согласно теории B. B. Davidovici 

Таблица 1. Уровень маркеров системного иммунного воспаления у больных псориазом (M±m)

Группы
обследования

Показатель

С-РБ
вч

, мг/мл ИЛ-6, пг/л VEGF, пг/мл

Больные псориазом:
1а, n = 31
1б, n = 29

5,92±0,73**
9,90±0,87**х

4,42±0,61**
5,96±0,81**

281,69±23,41**
382,34±37,65**х

Контрольные группы:
2а, n = 15
2б, n = 10

0,74±0,07
0,70±0,06

0,99±0,08
1,07±0,10

53,17±4,22
76,73±6,18х

Примечание: отличия достоверны между показателями у больных и лиц контрольной группы соответствующего возраста при р < 0,05 –  *, р < 
0,01 –  **, между показателями у больных 1а и 1б групп при р < 0,05 –  х.

Таблица 2. Уровень маркеров системного иммунного воспаления у больных псориазом, псориазом и ССЗ (M±m)

Группы
обследования

Показатель

С-РБ
вч

, мг/мл ИЛ-6, пг/мл VEGF, пг/мл

Больные псориазом,
1а: отсутствие ССЗ, n = 25

наличие ССЗ, n = 6
1б: отсутствие ССЗ, n = 15

наличие ССЗ, n = 14

4,86±0,37*¤

10,64±0,95*х¤

3,55±1,23*х¤

6,41±0,46*¤

3,56±0,35*
7,35±0,70*х¤

4,79±0,33*
8,57±0,74*х¤

271,11±20,38*
346,93±34,25*
307,94±34,55
468,40±39,12

Контрольные группы:
2а, n = 15
2б, n = 10

0,74±0,07
0,70±0,06

0,99±0,08
1,07±0,10

53,17±4,22
76,73±6,18

Группа сравнения (3-я группа), 
n = 10

4,70±0,18* 2,12±0,11* 190,27±8,46*

Примечание: отличия достоверны между показателями у больных и лиц контрольной группы соответствующего возраста при р < 0,05 –  *, 
между показателями у больных 1а или 1б группы при р < 0,05 – х; между показателями у больных и лиц группы сравнения при р < 0,05 –  ¤.
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и соавт. (2010), цитокины, синтезируемые локально при 
псориатическом поражении кожи, при попадании в си-
стемный кровоток могут оказывать провоспалительное 
воздействие на другие органы и ткани, вызывая систем-
ное воспаление [19].

Уровень провоспалительного цитокина ИЛ-6 был 
также статистически значимо выше у пациентов с со-
четанными заболеваниями (р < 0,01). Наибольший 
уровень ИЛ-6 в сыворотке крови определялся 
у больных псориазом и ассоциированными ССЗ 
(7,35±0,70 и 8,57±0,74 пг/мл) и превышал значе-
ние показателя у больных с изолированным вариан-
том псориаза соответственно в 2,1 и 1,8 раза, ИБС –  
в 4,0 раза.

Увеличение содержания ИЛ-6, его рецепторов, 
их мРНК обнаружено в кератиноцитах, фибробластах 
пораженной псориазом кожи. В сыворотке крови проис-
ходит резкое повышение уровня ИЛ-6 и, наоборот, сни-
жение ИЛ-6R при прогрессировании процесса, остром 
псориазе по сравнению с хроническим бляшечным [11, 
16]. Прямая корреляционная зависимость между ин-
дексом PASI и содержанием ИЛ-6 при псориазе и вза-
имосвязь между уровнем ИЛ-6 и SCORE может ука-
зывать на диагностическую значимость этого цитокина 
как маркера «активности повреждения эндотелия» при 
псориазе [14, 16].

Наибольшее содержание маркера активации эндоте-
лия VEGF в сыворотке крови определено при сочетан-
ном варианте и превышало уровень этого показателя 
при изолированном варианте псориаза у пациентов 
1а группы на 21,9%, 2б группы –  34,3%, в 3-й группы –  
на 59,4%, или в 2,5 раза. Имеются данные, что VEGF, 
синтезированный в поврежденной ткани (коже), посту-
пает в системный кровоток и усиливает проницаемость 
микрососудов внутренних органов [13, 16], поэтому 
анализ уровня VEGF у пациентов с тяжелым течением 
и частыми рецидивами может быть прогностическим 

фактором неблагоприятного клинического течения за-
болевания.

Проведенный сравнительный анализ клинических 
проявлений и лабораторных показателей выявил вза-
имно отягощающее влияние псориаза и кардиоваску-
лярной патологии (ИБС, АГ). У 43,3% определен по-
вышенный и высокий суммарный коронарный риск 
по шкале SCORE. Значимость изучаемой проблемы 
определяется поиском предикторов раннего развития 
и неблагоприятного течения псориаза и ССЗ, отсут-
ствием эффективных методов оценки риска развития 
сочетанного варианта, которые в конечном итоге позво-
лят повысить качество оказания медицинской помощи 
пациентам с псориазом.

Выводы
1. Сочетанный вариант псориаза, ассоциированный 

с ССЗ, характеризуется более тяжелым поражением 
кожного покрова, непрерывно рецидивирующим тече-
нием, поражением крупных складок, ладоней и подошв, 
ногтевых пластинок, доминированием ИБС в виде ста-
бильной стенокардии напряжения II–III функциональ-
ного класса по сравнению с изолированным вариантом 
псориаза.

2. Показатели интенсивности иммунного воспалитель-
ного процесса при сочетанном варианте псориаза и ССЗ 
отличаются более высокими уровнями неспецифиче-
ского маркера воспаления С-РБвч, провоспалительного 
цитокина ИЛ-6 и фактора ангиогенеза VEGF по сравне-
нию с изолированными вариантами псориаза и ССЗ.

3. Знание механизмов взаимного влияния псори-
аза и коморбидных состояний позволяет использовать 
определение растворимых биомаркеров иммунного вос-
паления для выявления пациентов группы высокого ри-
ска по развитию неблагоприятных сосудистых событий, 
проведения ранней диагностики и своевременного ле-
чения.
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БіомаРкЕРИ ПСоРіаЗУ Та комоРБіднИх СТанів
О. І. Саріан

Харківська медична академія післядипломної освіти

Резюме

Мета –  вивчити рівень високочутливого С-реактивного білка (С-РБ
вч

), інтерлейкіну (ІЛ)-6 та васкулоендотеліального фактора 
росту (VEGF) в сироватці крові хворих на ізольований (псоріаз без асоційованої патології) і поєднаний (псоріаз і серцево-су-
динна патологія) варіанти захворювання, провести порівняльний аналіз клініко-лабораторних показників.

Матеріали  та  методи. Обстежено 60 пацієнтів зі звичайним псоріазом віком 19–64 років. Контрольну групу становили 
25 практично здорових осіб відповідного віку. У хворих визначали сумарний коронарний ризик за шкалою SCORE. Рівень 
С-РБ

вч
, ІЛ-6 та VEGF досліджували за допомогою комерційних наборів ІФА-БЕСТ.

Результати. У 43,3% пацієнтів з ізольованим варіантом псоріазу визначено підвищений і високий сумарний коронарний ри-
зик. Супутня патологія виявлена у 48,3% хворих, найчастіше (33,3% випадків) діагностована ішемічна хвороба серця, артері-
альна гіпертензія. Аналіз результатів дослідження показав, що ступінь збільшення рівня С-РБ

вч
, ІЛ-6 та VEGF у хворих на псо-

ріаз залежить від наявності супутньої кардіологічної патології.

Висновки. Псоріаз має клінічні особливості в разі поєднання з кардіоваскулярною патологією. Показники інтенсивності імун-
ного запального процесу при псоріазі, що асоціюється з ішемічною хворобою серця чи артеріальною гіпертензією, відрізня-
ються вищими рівнями неспецифічних маркерів запалення в порівнянні з аналогічними у хворих псоріазом, серцево-судинними 
хворобами окремо. Визначення рівня розчинних біомаркерів системного запалення доцільно використовувати для виявлення 
пацієнтів групи високого ризику з розвитку несприятливих судинних подій, проведення ранньої діагностики та лікування.

Ключові  слова: псоріаз, патогенез, коморбідність, серцево-судинні захворювання, біомаркери системного запалення, 
С-реактивний білок високочутливий, інтерлейкін-6, судинний ендотеліальний фактор росту.

BioMarkErs oF psoriasis and coMorBid conditions
O. I. Sarian

Kharkiv Medical Academy of Postgraduate Education

Abstract
The objective is to study the level of high-sensitivity C-reactive protein (hsC-RP), interleukin (IL)-6 and vasculoendothelial growth 
factor (VEGF) in patients with isolated (psoriasis without associated pathology) and combined (psoriasis and cardiovascular pathol-
ogy) variants disease, to conduct a comparative analysis of clinical and laboratory indicators. 
Materials  and  methods. Sixty patients with common psoriasis aged 19–64 years were examined. The control group consisted 
of 25 healthy persons of the corresponding age. Patients were assessed total coronary risk according to the SCORE. The level of hsC-
RP, IL-6 and VEGF was investigated using commercial ELISA-BEST kits.

Results. Elevated and high total coronary risk was identified in 43.3% of patients with isolated psoriasis. Concomitant pathology 
was detected in 48.3% of patients, most often (33.3% of cases) ischemic heart disease, arterial hypertension. Analysis of the results 
of the study showed that the degree of increase in the level of hsC-RP, IL-6 and VEGF in patients with psoriasis depends on the pres-
ence of concomitant cardiological pathology.

Conclusions. Psoriasis has clinical features in the case of combination with cardiovascular diseases. The indices of the intensity 
of the immune inflammatory process in psoriasis associated with ischemic heart disease or arterial hypertension are distinguished 
by higher levels of nonspecific markers of inflammation compared to those in patients with psoriasis  or cardiovascular diseases alone. 
Determination of the level of soluble biomarkers of systemic inflammation should be used to identify patients at high risk for develop-
ing adverse vascular events, conducting early diagnosis and treatment.

Key words: psoriasis, pathogenesis, comorbidity, cardiovascular diseases, biomarkers of systemic inflammation, C-reactive pro-
tein highly sensitive, interleukin-6, vascular endothelial growth factor.
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Дистанционное 
термометрическое 
исследование измененных 
кожных покровов у больных 
очаговой склеродермией
М. А. Ата
ГУ «Институт дерматологии и венерологии НАМН Украины»

Резюме
Целью данного исследования было определение активности соединительнотканного воспаления в очагах поражения у па-
циентов с очаговой склеродермией (ОСД) с использованием дистанционного термометрического исследования.

Материалы и методы. Ряду пациентов с ОСД (26 больных) в возрасте от 17 до 65 лет, находившимся на лечении в кли-
нике ГУ «ИДВ НАМНУ», проведено исследование здоровых и измененных кожных покровов с помощью метода инфракрас-
ной термометрии.

Результаты. В работе представлена роль клинико-инструментальных данных в определении критериев выбора метода те-
пловидения в диагностике поражения кожных покровов у больных ОСД.

Выводы. Дистанционное термометрическое исследование измененных кожных покровов у больных ОСД позволяет судить 
об активности соединительнотканного воспаления либо процессах склерозирования в очагах поражения.

Ключевые слова: очаговая склеродермия, диагностика, дистанционное термометрическое исследование.

Введение
Дистанционное тепловизионное обследование 

тела человека имеет огромное преимущество перед 
некоторыми другими способами получения объек-
тивной информации об изменениях его темпера-
турного состояния, заключающееся в том, что ис-
следователь, получая термограмму значительных 
участков поверхности кожи, легко может выделить 
зоны с наиболее низкими или, наоборот, высокими 
значениями температур, в последующем акцен-
тируя внимание на выбранных областях. Также 
данный метод исследования неинвазивен, безопа-
сен и абсолютно не имеет противопоказаний [1, 
2]. Выбор метода диагностики очагов поражения 
у больных очаговой склеродермией (ОСД) имеет 
решающее значение в улучшении исходов лечения 
данного вида дерматозов [4, 5].

Цель работы: определение активности соедини-
тельно-тканного воспаления в очагах поражения 
у пациентов с ОСД с использованием дистанцион-
ного термометрического исследования.

Материалы и методы исследования
Ряду пациентов с ОСД, находившимся на лечении 

в клинике ГУ «ИДВ НАМНУ» по «слепой» выборке 
проведено термометрическое исследование с исполь-
зованием матричного тепловизора ТК-1 (Харьков, 
Украина) и программного обеспечения [3]. В группу 
исследования вошло 26 больных с ОСД в возрасте 
от 17 до 65 лет, из них 24 (92,3%)  женщины и 2 (7,7%)  
мужчины. 

При дистанционной термографии в проекции скле-
родермических очагов у 24 (92,3%) пациентов обсле-
дуемой группы в стадии отека и уплотнения были 
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выявлены участки гипертермии, что свидетель-
ствовало о наличии воспаления в указанных оча-
гах. Также у 2 (7,7%) пациентов в стадии атрофии 
кожи, в проекции склеродермических очагов были 
выявлены участки гипотермии, что свидетельство-
вало о наличии процессов склерозирования в дан-
ных очагах.

Полученные результаты обработаны методом ва-
риационной статистики с использованием критерия 
Стьюдента.

Результаты и их обсуждение
В клинике изучена зависимость величины темпера-

туры пораженной области тела от площади пораже-
ния кожных покровов участками ОСД. Обрабатывая 
полученные термограммы, нами была констатиро-
вана зависимость наличия температурной реакции 
в ответ на поражение и ее величины – от степени рас-
пространенности склеродермического очага кожи.

В частности, обращая внимание на размеры патоло-
гически измененной кожи и степень повышения тем-
пературы в данном участке, мы отмечали визуально 
наличие четкой корреляционной зависимости между 
этими величинами. При поражениях относительно 
небольшой величины, часто не сопровождающихся 

наличием субъективных проявлений, жалоб со сто-
роны больного ОСД, мы не наблюдали нарушения 
симметричности распределения температур относи-
тельно вертикальной оси тела (рис. 1).

Также у 2 больных (7,7%) в стадии атрофии кожи, 
в проекции склеродермических очагов при дистан-
ционной термографии были выявлены участки ги-
потермии, что свидетельствует о наличии процессов 
склерозирования в данных очагах (рис. 2, 3).

Также у 2 больных (7,7%) при регрессе визуальных 
проявлений ОСД на коже при дистанционной тер-
мографии были виявлены участки гипертермии, что 
свидетельствует о наличии воспалительных процес-
сов в проекции этих очагов и требует проведения про-
тиворецидивной терапии этим пациентам (рис. 4–6).

В то же время при несколько большей величине 
склеродермического очага, появлении отека мягких 
тканей в его зоне, субъективной болезненности по-
раженной анатомо-функциональной области тела из-
менения на термограмме имели достаточно четкий 
и однозначный характер (рис. 7).

Таким образом, предположив существование за-
висимости между величиной поражения кожных 
покровов и степенью изменения температуры, про-
ведем проверку данной гипотезы путем сравнения 

Рис. 1. Термограмма (а) и фото (б) больного Р., 53 лет

Рис. 2. Термограмма (а) и фото (б) больной Ч., 54 лет, ОСД

A Б

Рис. 3. Термограмма (а) и фото (б) больной К., 59 лет, ограниченная 
распространенная склеродермия

A Б

Рис. 4. Термограмма (а) и фото (б) больной В., 39 лет, ОСД

A Б
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между собой поражений, различающихся по их раз-
мерным характеристикам, но абсолютно идентичных 
по локализации.

С учетом вышеизложенного были сформированы 
две подгруппы: подгруппа А (небольшое поражение) 
с наличием участка склеродермического поражения 
площадью не более 2 см2 без наличия отека мягких 
тканей и субъективных проявлений в виде жалоб 
больного на болезненность в его области; подгруппа 
Б (поражение больших размеров) –  наличие очага 
склеродермии площадью не менее 16 см2 без отека 
мягких тканей либо с наличием такового и с жало-
бами больного на болезненность в его области в по-
кое либо при пальпации.

Распределение данных в сформированных груп-
пах характеризовалось нормальным типом (табл. 1).

При проверке равенства дисперсий вычисленное 
значение F-критерия составило 1,449, что при числе 
наблюдений равном 20 и установленном критиче-
ском значении F равном 2,850 для Р>95 свидетель-
ствует о выполнении данного условия и возмож-
ности использования для сравнительного анализа 
критерия Стьюдента (табл. 2).

Вычисленное значение критерия Стьюдента пре-
вышает его критическую величину, свидетельствуя 

Рис. 5. Термограмма (а) и фото (б) больной М., 22 лет, ограниченная 
распространенная склеродермия

A Б

Рис. 6. Термограмма (а) и фото (б) больной К., 28 лет, ограниченная 
распространенная склеродермия

A Б

Рис. 7. Термограммы (а, б)  и фото (в) больного Г., 47 лет

Таблица 1. Характеристика распределения 
данных в подгруппах

Площадь поражения кожи Асимметрия Эксцесс

Небольшое поражение кожи 0,372 0,652

Поражение больших размеров 
и множественные очаги 
склеродермии

-0,118 0,396

Таблица 2. Средние значения дифференциальной температуры 
в подгруппах и результаты их сравнительного анализа

Площадь 
поражения кожи

At, °C СКО
Ошибка 
средней

N

Небольшое 
поражение кожи

0,378 0,162 0,057 8

Поражение 
больших 
размеров 
и множественные 
очаги 
склеродермии

1,784 0,195 0,056 12

Критерий 
Стьюдента

17,507
Крит, 

значение 
t

2,093

Примечание: At, °C –  среднее значение дифференциальной 
температуры, °C; СКО –  среднеквадратическое отклонение; 
ошибка средней –  ошибка среднего значения At; N –  количество 
наблюдений.
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о наличии достоверных различий сравниваемых 
подгрупп, а выдвинутую нами ранее гипотезу о су-
ществовании зависимости между размерами скле-
родермического очага и величиной температурной 
реакции кожи на наличие поражения участка кож-
ных покровов следует считать подтвержденной.

Выводы
На основании проведенного термографического 

исследования больных с ОСД выявлена прямая за-
висимость между клиническими проявлениями 
и участками гипертермии у 15 пациентов обследу-
емой группы, что составило 57,7%. Также прямая 
зависимость между клиническими проявлениями 

и участками гипертермии была выявлена у 11 чело-
век обследуемой группы, что составило 42,3%.

У 2 (7,7%) пациентов обследуемой группы уста-
новлена прямая зависимость между клиническими 
проявлениями в виде атрофии кожи в очагах пора-
жения и участками гипотермии на термограммах. 
Дистанционное термометрическое исследование из-
мененных кожных покровов у больных ОСД позво-
ляет судить об активности соединительнотканного 
воспаления либо процессах склерозирования в оча-
гах поражения у пациентов. Тепловидение дает воз-
можность применения данной методики в качестве 
неинвазивного метода диагностики также и для ди-
агностики рецидивов ОСД.
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ДиСТАНЦІЙНЕ ТЕРМОМЕТРиЧНЕ ДОСЛІДЖЕННЯ ЗМІНЕНиХ ШКІРНиХ ПОКРиВІВ 
У ХВОРиХ НА ОБМЕЖЕНУ СКЛЕРОДЕРМІЮ

М. А. Ата

ДУ «Інститут дерматології та венерології НАМН України»

Резюме

Метою даного дослідження було визначення активності сполучнотканинного запалення в осередках ураження у пацієнтів 
з вогнищевою склеродермією (ВСД) з використанням дистанційного термометричного дослідження.

Матеріали та методи. Низці пацієнтів з ВСД (26 хворих)  віком від 17 до 65 років, які перебували на лікуванні в клініці ДУ «ІДВ 
НАМНУ», проведено дослідження здорових і змінених шкірних покривів за допомогою методу інфрачервоної термометрії. 
Результати. У роботі представлена роль клініко-інструментальних даних у визначенні критеріїв вибору методу теплобачення 
в діагностиці ураження шкірних покривів у хворих з ВСД.

Висновки. Дистанційне термометричне дослідження змінених шкірних покривів у хворих з ВСД дає змогу судити про актив-
ність сполучнотканинного запалення або процесів склерозування в осередках ураження.

Ключові слова: обмежена склеродермія, діагностика, дистанційне термометричне дослідження.

REMOTE THERMOMETRIC STUDIES CHANGES IN THE SKIN IN PATIENTS  
WITH LOCALIZED SCLERODERMA

M.A. Ata

SE «Institute of Dermatology and Venereology of NAMS of Ukraine»

Abstract

The objective of this study was to determine the activity of connective tissue inflammation in lesions in patients with localized sclero-
derma using a remote thermometric study.

Materials and methods. A number of patients with localized scleroderma who were on treatment at the clinic SE «Institute 
of Dermatology and Venereology of the NAMS of Ukraine» conducted a study of healthy and altered skin by using the method of in-
frared thermometry.

Results. The role of clinical and instrumental data in determining the criteria for choosing the thermal imaging method in the diag-
nosis of skin lesions in patients with localized scleroderma is presented.

Conclusions. Remote thermometric study of changes in the skin in patients with localized scleroderma gives an indication of the ac-
tivity of connective tissue inflammation or hardening of the processes in the lesions of patients.

Key words: localized scleroderma, diagnostics, remote thermometric study.
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Можливість застосування 
топічних глюкокортикостероїдів 
у хворих з дисгідротичною 
екземою на підставі дослідження 
позитивних CD4+-лімфоцитів 
у біоптатах шкіри
В. В. Бойко
Національна медична академія післядипломної освіти ім. П. Л. Шупика

Резюме

Диcгідротична екзема долоней і підошов (ДЕДП) –  запалення шкіри кистей і стоп, що характеризується розвитком везику-
льозних елементів з гістологічною картиною спонгіозу та формуванням внутрішньоепідермальних везикул. Мета роботи –  
аналіз ефективності топічної глюкокортикостероїдної терапії у хворих на ДЕДП з різними генотипічними варіантами C646G 
гена NR3C1 на основі дослідження позитивних CD4+-лімфоцитів у біоптатах шкіри.

Матеріали та методи. У 20 пацієнтів з ДЕДП було проведено патоморфологічне дослідження біоптатів з вогнища ураження 
шкіри та генетичне обстеження з визначенням поліморфного варіанту C646G гена NR3C1.

Результати. Було проведено імуногістохімічне дослідження (ІГХД) біоптатів шкіри хворих на ДЕДП. Оцінена ефективність 
їх лікування топічним глюкокортикостероїдом IV класу –  маззю клобетазол пропіонату на підставі співставлення наявності 
позитивних CD4+-лімфоцитів у епідермісі й дермі хворих з різними варіантами C646G гена NR3C1. При ІГХД у 16 пацієнтів 
із середньою та тяжкою формами ДЕДП у всіх випадках в клітинних інфільтратах і периваскулярно виявляли позитивні CD4+-
лімфоцити та, навпаки, в епідермісі та бульозних (спонгіозних) утвореннях позитивні CD4+ були поодинокими та/або відсут-
німи. У 4 пацієнтів з легкою формою при ІГХД у всіх випадках в епідермісі в бульозних (спонгіозних) утвореннях була наявна 
велика кількість позитивних CD4+-лімфоцитів, що зустрічались і в клітинних інфільтратах різної локалізації. Було визначено 
локалізацію та особливості розподілу позитивних CD4+-лімфоцитів. Поряд з цим було проведено морфометричний аналіз 
вмісту позитивних CD4+-лімфоцитів в залежності від генотипу хворих на ДЕДП. Імунна відповідь при генотипі 646 СС  вияви-
лася лабільною, а при генотипах 646 СG та 646 GG –  ригідною.

Висновки. Отримані результати патоморфологічного та імуногістохімічного дослідження, морфометричний аналіз і наступне 
проведення співставлень з генетичними даними дозволяють зробити висновки, що наявність позитивних CD4+-лімфоцитів 
у шкірі у випадках ДЕДП з легким клінічним перебігом, генотипом 646 CC обумовлює позитивну відповідь на терапію та ак-
тивовану місцеву імунну відповідь, і, навпаки, мала кількість і/або відсутність позитивних CD4+-лімфоцитів у шкірі у випадках 
з середньотяжкою та тяжкою формами ДЕДП, генотипами 646 CG, 646 GG обумовлюють знижений місцевий імунітет і зни-
жену чутливість до лікування.

Ключові слова: диcгідротична екзема долоней та підошов, патоморфологічне дослідження, позитивні CD4+-лімфоцити, по-
ліморфний варіант C646G гена NR3C1.

Вступ
Диcгідротична екзема долоней та підошов 

(ДЕДП) –  запалення шкіри кистей і стоп, що ха-
рактеризується розвитком везикульозних елементів 

з гістологічною картиною спонгіозу та формуван-
ням внутрішньоепідермальних везикул [1]. Серед 
дерматологічної патології частота екземи кистей 
рук (ЕКР) становить приблизно 10% [9]. Частка 
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везикулярної рецидивної дисгідротичної екземи до-
лонь серед ЕКР, за даними різних авторів, становить 
від 20–25 до 37,7% [3, 7]. ДЕДП відносять до групи 
ендогенних екзематозних дерматитів, проте захво-
рювання може загострюватися під впливом екзо-
генних факторів. Наявність в анамнезі алергічного 
контакт ного та атопічного дерматитів впливає на ви-
никнення та розвиток ДЕДП [3, 7].

Механізм імунної відповіді при ДЕДП відпо-
відає реакціям гіперчутливості IV типу, якщо 
в анамнезі мав місце алегічний контактний дер-
матит, та гіперчутливості I типу, якщо в анамнезі 
мав місце атопічний дерматит. При гіперчутли-
вості IV типу, яку також називають гіперчутли-
вістю уповільненого типу (ГУТ), провідну роль 
відіграють: субпопуляція Тh1-клітин і цитокіни 
інтерферон-g (INF-g), лімфотоксин-a, інтерлей-
кін-2 (IL-2); субпопуляція Тh17-клітин і цитокіни 
IL-17, IL-17F, IL-21, IL-22, CCL20; субпопуляція 
Тh22-клітин і цитокіни фактору росту фіброблас-
тів-1 (FGF-1), FGF-5, CCL-7, CCL-15, IL-22. При 
гіперчутливості I типу провідну роль відіграють 
субпопуляція Тh2-клітин і цитокіни IL-4, IL-5, 
IL-13, IL-9, IL-10, IL-25, амфірегулін на початку 
розвитку захворювання та субпопуляція Тh1-
клітин і цитокіни INF-g, лімфотоксин-a, IL-2 при 
хронізації патологічного процесу. Основною оз-
накою Т-хелперів служить наявність на поверхні 
клітини молекули корецептора CD4 [8].

Відповідно до міжнародного протоколу лікування 
ДЕДП, до 1-ї лінії терапіі відносять призначення 
топічних глюкокортикостероїдів (ГКС) терміном 
на 1–2 міс [6].

Одним з механізмів, який може впливати на ефек-
тивність лікування топічними ГКС, є інтенсивність 
інфільтрації епідермісу та дерми CD4+-клітинами. 
Відомо, що ефективність лікування ГКС залежить 
від поліморфного варіанта C646G гена NR3C1 [4]. 
На жаль, у доступних нам літературних джерелах 
відсутня інформація про ефективність топічних ГКС 
у хворих на ДЕДП в залежності від визначення рівня 
Тh-клітин у шкірі та поліморфного варіанта C646G 
гена ГКС-рецептора NR3C1.

За клінічними проявами дисгідротичних уражень 
і тяжкістю перебігу патологічного процесу у попе-
редніх дослідженнях нами встановлено асоціацію 
між різними варіантами гена та ступенем тяжкості 
ДЕДП: поліморфний варіант 646СС був асоційова-
ним з легким перебігом захворювання, поліморфний 
варіант 646CG і 646GG –  із середньотяжким і тяжким 
перебігом патологічного процесу. 646 С-алель досто-
вірно частіше було виявлено у пацієнтів з легким пе-
ребігом порівняно з ускладненим, а 646 G-алель, на-
впаки, достовірно частіше виявлявся серед пацієнтів 
з ускладненим перебігом [2].

Аналіз літературних даних виявив дуже 
мало досліджень, присвячених вивченню імун-
ної відповіді in situ при ДЕДП [10]. В результаті 

патоморфологічного аналізу біоптатів шкіри хво-
рих на ДЕДП виникла зацікавленість результатами 
імуногістохімічного дослідження, яка дала змогу ви-
значити наявність, локалізацію та кількість CD4+-
клітин, залучених у запальний процес.

Мета роботи: аналіз ефективності топічної ГКС-
терапії у хворих на ДЕДП з різними генотипічними 
варіантами C646G гена NR3C1 на основі дослідження 
CD4+-лімфоцитів у біоптатах шкіри.

Матеріали та методи дослідження
На кафедрі дерматовенерології НМАПО 

ім. П. Л. Шупика на базі ТМО «Дерматовенерологія» 
та Київської міської клінічної шкірно-венерологіч-
ної лікарні було обстежено 20 пацієнтів з дисгідро-
тичними ураженнями легкого, середнього та тяж-
кого ступеня тяжкості. При патоморфологічному 
дослідженні у всіх випадках було підтверджено діа-
гноз «Хронічний спонгіозіформний дерматит».

Усім хворим було проведено загальноклінічне ла-
бораторне обстеження, біохімічне обстеження та мо-
лекулярно-генетичне дослідження поліморфного ва-
ріанта C646G гена NR3C1, яке проводилось у зразках 
периферійної крові в молекулярно-генетичній лабо-
раторії ДЗ «Референс-центр з молекулярної діагнос-
тики МОЗ України» з використанням полімеразної 
ланцюгової реакції. Патоморфологічне дослідження 
біоптатів шкіри 20 хворих на ДЕДП до та після лі-
кування проведено на кафедрі патологічної та то-
пографічної анатомії НМАПО ім. П. Л. Шупика. 
Проведено фенотипування складу клітинного ін-
фільтрату за допомогою моноклональних антитіл 
до CD138, CD4+, CD20 з використанням системи 
детекції Ultra Vision Quanto HRP, хромоген ДАБ 
Quanto (всі Thermo Fisher Scientific (США).

Усі хворі отримали однакове лікування першої лі-
нії терапії –  топічний ГКС IV класу – мазь клобе-
тазол пропіонат терміном 1–2 міс щоденно, потім – 
2–3 рази на тиждень і зволожуючий крем локобейз 
ріпеа.

За поліморфним варіантом C646G гена NR3C1 пе-
ребувало 4 пацієнта з генотипом 646 СС, 13 пацієнтів 
з генотипом 646 СG і 3 пацієнта з генотипом 646 GG.

Статистичне оброблення отриманих результа-
тів проводили на персональному комп’ютері в про-
грамі STATISTICA 10 for Windows (Copyright® 

StatSoftInc., США, ліцензія № STA999K347156-W). 
Нормальність закону розподілу досліджуваних по-
казників було перевірено з використанням критерію 
Шапіро –  Уілка (для малих вибірок). Різностороннє 
дослідження зв’язку між показниками допомагатиме 
виявити не тільки характер цієї залежності, а також 
кількісно оцінити рівень існуючого взаємозв’язку.

Результати та їх обговорення
Було проведено імуногістохімічне дослі-

дження (ІГХД) біоптатів шкіри хворих на ДЕДП. 
Оцінена ефективність їх лікування топічним ГКС 
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IV класу – маззю клобетазол пропіонатом на під-
ставі співставлення наявності позитивних CD4+-
лімфоцитів в епідермісі та дермі у хворих з різними 
варіантами C646G гена NR3C1.

При ІГХД у 16 пацієнтів із середньотяжкою та тяж-
кою формами ДЕДП у всіх випадках в клітинних ін-
фільтратах та периваскулярно виявляли позитивні 
CD4+-лімфоцити та, навпаки, в епідермісі та в бу-
льозних (спонгіозних) утвореннях CD4+ були по-
одинокими та/або відсутніми. У 4 пацієнтів з лег-
кою формою при ІГХД у всіх випадках в епідермісі 
в бульозних (спонгіозних) утвореннях була наявна 
велика кількість позитивних CD4+-лімфоцитів, які 
зустрічались і в клітинних інфільтратах різної лока-
лізації. Було визначено локалізацію та особливості 
розподілу CD4+-позитивних лімфоцитів, що наве-
дено у таблиці 1.

Поряд з цим було проведено морфометричений 
аналіз вмісту позитивних CD4+-лімфоцитів в за-
лежності від генотипу у хворих на ДЕДП, що наве-
дено в таблиці 2.

Як видно з таблиці 2, кількість CD4+-лімфоцитів 
в біоптатах хворих на ДЕДП з генотипом 646 СС була 
значно вищою  (59,7 ± 2,17; р ≤ 0,05), ніж у хворих 
на ДЕДП з генотипами 646 СG та 646 GG  (59,7 ± 
2,17 та 25,1 ± 2,96) відповідно).

Динаміка рівня Тh-клітин s продукованих ними 
цитокінів не завжди пов’язана з відповіддю на ліку-
вання [6]. Дані з цього приводу суперечливі та по-
требують наступного вивчення. Імунна відповідь при 

генотипі 646 СС  виявилася лабільною, а при геноти-
пах 646 СG і 646 GG –  ригідною.

Очевидно, що висока активність експресії CD4+-
клітин вказує на інтенсивність запальної реак-
ції, що обумовлює швидку реакцію на застосування 
топічних ГКС. Навпаки, при хронізації процесу від-
бувається незворотнє ремоделювання шкіри, яка стає 
резистентною до застосування топічних ГКС і ха-
рактеризується меншим досягненням позитивного 
ефекту від терапії.

Незважаючи на численні дослідження та аналіз мо-
лекулярних механізмів розвитку ДЕДП, накопичені 
відомості про роль різних популяцій клітин у цьому 
процесі та ефектах продукованих ними медіаторів, 
на сьогодні немає цілісного розуміння імунного пато-
генезу дисгідротичних уражень. Опис патоморфоло-
гічних особливостей імунного запалення при цьому 
захворюванні не відображає сукупності всіх проце-
сів, що відбуваються. Це ускладнює наші уявлення 
про особливості функціонування імунної системи 
та спонукає до пошуку нової інформації. 

Донедавна існувала парадигма, що диференцію-
вання Т-лімфоцитів має односпрямований лінійний 
характер. Це значною мірою спрощувало вивчення 
патогенезу імуноопосередкованих захворювань. 
В останні роки з’явилися відомості про те, що клі-
тини імунної системи мають високу пластичну здат-
ність однієї субпопуляції швидко змінювати фе-
нотип і диференціюватися в іншу клітинну лінію. 
Диференціація Т-лімфоцитів в субпопуляції Th1, 
Th2, Th17 або T22 не є остаточною і безповоротною. 
Під дією факторів мікрооточення цитокіновий про-
філь лімфоцитів, який визначає функціональну на-
лежність цих клітин, може полярно змінюватися.

Висновки
Отримані результати патоморфологічного та іму-

ногістохімічного дослідження, морфометричний ана-
ліз та наступні їх співставлення з генетичними да-
ними дають змогу зробити висновки, що наявність 
позитивних CD4+-лімфоцитів у шкірі у випадках 
ДЕДП з легким клінічним перебігом, генотипом 
646 CC обумовлює позитивну відповідь на терапію 
та активовану місцеву імунну відповідь, і, навпаки, 
мала кількість і/або відсутність позитивних CD4+-
лімфоцитів у шкірі у випадках середньотяжкої і тяж-
кої форм ДЕДП, генотипами 646 CG, 646 GG обу-
мовлюють знижений місцевий імунітет та знижену 
чутливість до лікування.

Певні труднощі у вивченні імунопатогенезу ДЕДП 
пов’язані з тим, що ключові цитокіни, які проду-
куються в ході запалення, чинять багаточисельні 
ефекти і регулюють різні процеси. У більшості з цих 
медіаторів немає суворої приналежності до одного 
типу клітин і чіткої нозологічної специфічності. 
Більша частина цих пептидів бере участь у розвитку 
різних запальних захворюваннь і може бути секрето-
вана різними популяціями клітин, що детерміновані 

Таблиця 1. Локалізація CD4+-позитивних 
лімфоцитів у клітинних інфільтратах у біоптатах 

хворих на ДЕДП в залежності від генотипу*

Генотип
Локалізація

СС CG GG

Бульозні (спонгіозні)
структури

+++ + +

Епідерміс поза
бульозними (спонгіозними)
структурами

+++ ++ +

Перибазальний
відділ дерми

++++ ++++ ++

Глибокі шари дерми та перивазально +++ +++ ++

Примітки:*  оцінка щільності розповсюдження CD4+-позитивних 
лімфоцитів серед клітинного інфільтрату в різних структурах шкіри 
в біоптатах хворих на ДЕДП. «+» –  поодинокі позитивні клітинні. 
«++» –  групи з декількох позитивних клітин, які розташовані 
на великій відстані одна від одної. «+++» –  вогнища щільно 
розташованих позитивних клітин без тенденції до злиття клітинних 
інфільтратів. «++++» –  щільно розташовані позитивні клітини, що 
утворюють зливні поля клітинних інфільтратів.

Таблиця 2. Кількість CD4+-позитивних 
лімфоцитів у біоптатах хворих на ДЕДП

Генотип
Стадія

СС CG GG

До лікування* 59,7 ± 2,17** 35,5 ± 2,92** 25,1 ± 2,96**

Примітки: *  середня кількість CD4+-клітин в 10 полях зору при 
200-разовому збільшенні; ** довірчий рівень = 95%, р ≤ 0,05.
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генетично та, ймовірно, визначають поліморфізм 
клінічних проявів при дисгідротичних ураженнях.
Розширення знань у галузі молекулярно-генетичних 

та імунологічних основ патогенезу ДЕДП необхідне 
для створення і удосконалювання нових підходів 
до терапії цього захворювання.
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ВозМожноСТь ПриМЕнЕния ТоПичЕСКих ГЛюКоКорТиКоСТЕроиДоВ 
у ПациЕнТоВ С ДиСГиДроТичЕСКой эКзЕМой на оСноВании иССЛЕДоВания 

ПоЛожиТЕЛьных CD4+-ЛиМфоциТоВ В БиоПТаТах Кожи

В. В. Бойко

Национальная медицинская академия последипломного образования им. П. Л. Шупика

Резюме

Дисгидротическая экзема ладоней и подошв (ДЭЛП) –  дерматоз мультифакторной природы со сложным патогенезом, ха-
рактеризующийся развитием везикулярных элементов с гистологической картиной спонгиоза и образованием внутриэпи-
дермальных везикул.

Цель работы: анализ эффективности топической глюкокортикостероидной терапии у больных ДЭЛП с различными гено-
типическими вариантами C646G гена NR3C1 на основе исследования положительных CD4+-лимфоцитов в биоптатах кожи.

Материалы и методы. У 20 пациентов с дисгидротическими поражениями было проведено патоморфологическое иссле-
дование биоптатов из очага поражения кожи и выполнено генетическое обследование с определением полиморфного ва-
рианта C646G гена NR3C1.

Результаты. Было проведено иммуногистохимическое исследование (ИГХИ) биоптатов кожи больных ДЭЛП. Оценена эф-
фективность их лечения глюкокортикостероидом IV класса –  мазью клобетазол пропионатом на основании сопоставления 
наличия положительных CD4+-лимфоцитов в эпидермисе и дерме у больных с различными вариантами C646G гена NR3C1. 
При ИГХИ у 16 пациентов со среднетяжелой и тяжелой формами ДЭЛП во всех случаях в клеточных инфильтратах и пери-
васкулярно присутствовали положительные CD4+-лимфоциты, и, наоборот, в эпидермисе и буллезных (спонгиозных) об-
разованиях положительные CD4+ были единичными и/или отсутствовали. У 4 пациентов с легкой формой при ИГХИ во всех 
случаях в эпидермисе в буллезных (спонгиозных) образованиях присутствовало большое количество положительных CD4+-
лимфоцитов, которые встречались и в клеточных инфильтратах различной локализации. Были определены локализация 
и особенности распределения положительных CD4+-лимфоцитов. Наряду с этим был проведен морфометрический анализ 
содержания положительных CD4+-лимфоцитов в зависимости от генотипа у больных ДЭЛП. Иммунный ответ при генотипе 
646 СС  оказалася лабильным, а при генотипах 646 СG и 646 GG –  ригидным.

Выводы. Полученные результаты патоморфологического исследования и ИГХИ, морфометрический анализ и дальней-
шее проведение сопоставлений с генетическими данными позволяют сделать выводы, что наличие положительных CD4+-
лимфоцитов в коже в случаях ДЭЛП с легким клиническим течением, генотипом 646 CC обусловливает положительный от-
вет на терапию и активированный местный иммунный ответ, и, наоборот, малое количество и/или отсутствие положительных 
CD4+-лимфоцитов в коже в случаях со среднетяжелой и тяжелой формами ДЭЛП, генотипами 646 CG, 646 GG обусловли-
вают сниженый местный иммунитет и сниженную чувствительность к лечению.

Ключевые слова: диcгидротическая экзема ладоней и подошв, патоморфологическое исследование, положительные CD4+-
лимфоциты, полиморфный вариант C646G гена NR3C1.
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Possibility of toPiCal GluCoCortiCosteroiDs use in Patients with 
DyshiDrotiC eCzema baseD on the stuDy of Positive CD4+ lymPhoCytes in skin 

bioPsy sPeCimens

V. V. Boyko

P.L. Shupyk National Medical Academy of Postgraduate Education

Abstract

Dyshidrotic eczema of palms and soles (DEPS) is a multifactorial dermatosis with a complex pathogenesis, characterized by the de-
velopment of vesicular elements with a histological features of spongiosis and the formation of intra-epidermal vesicles.

The objective. Analysis of the efficacy of topical glucocorticosteroid therapy in patients with DEPS with different genotypic variants 
of the C646G gene of NR3C1 on the base on the study of positive CD4+ lymphocytes in skin biopsy specimens.

Materials and methods. Pathomorphological examination of biopsy specimens from the focus of skin lesion and genetic examina-
tion to determine the polymorphic variant C646G of the NR3C1 gene were performed in 20 patients with dyshidrotic lesions.

Results. An immunohistochemical study (IHCS) of skin biopsies of patients with DEPS was carried out. The effectiveness of their 
treatment with glucocorticosteroid IV class –ointment with clobetasol propionate was evaluated on the basis of comparison of the 
presence of positive CD4+ lymphocytes in the epidermis and dermis in patients with different variants of the C646G gene of NR3C1. 
During IHCS in 16 patients with moderate and severe DEPS, positive CD4+ lymphocytes were present in the cell infiltrates and peri-
vascular, and, on the contrary, positive CD4+ were isolated and / or absent in the epidermis and in bullous (spongiform) formations. 
During IHCS in 4 patients with mild forms in all cases, a large number of positive CD4+ lymphocytes were present in the epidermis 
in bullous (spongiform) formations, which were also found in cell infiltrates of different localization. Localization and particular qualities 
of distribution of positive CD4+ lymphocytes were determined. Along with this, morphometric analysis of the content of positive CD4+ 
lymphocytes was performed depending on the genotype in patients with DEPS. The immune response in the genotype 646 CC was 
labile, and in genotypes 646 CG and 646 GG was rigorous.

Conclusions. Received results of pathomorphological and immunohistochemical studies, morphometric analysis and further com-
parisons with genetic data conclude that the presence of positive CD4+ lymphocytes in the skin in cases of DEPS with a mild clinical 
course, genotype 646 CC causes a positive response to therapy and an activated local immune response and, conversely, a small 
number and/or absence of positive CD4+ lymphocytes in the skin in cases with moderate and severe forms of DEPS, genotypes 
646 CG, 646 GG causes a reduced local immunity and reduced susceptibility to treatment.
key words: dyshidrotic eczema of palms and soles, pathomorphological examination, positive CD4+ lymphocytes, polymorphic vari-
ant C646G of NR3C1 gene.
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Застосування сучасних методів 
у діагностиці себорейного 
кератозу
К. І. Кравець1,2, О. В. Богомолець1,2

1 Харківська медична академія післядипломної освіти
2 Інститут дерматокосметології доктора Богомолець

Резюме
Для діагностики новоутворень шкіри дерматологи застосовують методи очного огляду та дерматоскопії. Діагностичні помилки 
призводять до непотрібних втручань, витрат на лікування та психічно-емоційних розладів пацієнтів.

Мета роботи. Удосконалити діагностику себорейного кератозу із залученням сучасних інструментальних методів обстеження.

Матеріали та методи. Використовувався метод Store-and-Forward. Проводилась макро- та мікрофотофіксація новоутво-
рень шкіри, заповнювались анкети з вказаними факторами ризику та анамнезом. Дані та фотографії надсилались експерту 
через платформу Telederm за допомогою Інтернету. Окрім теледерматологічної діагностики всіх пацієнтів оглядав дермато-
лог інкогніто, проводив дерматоскопічний огляд за допомогою дерматоскопа Heine 20 та встановлював діагноз і надавав ре-
комендації. Залежно від медичних або косметичних показань пацієнтам рекомендували провести діагностичну біопсію но-
воутворень за допомогою радіохвильового методу.

Результати. При теледерматоскопічному та дерматоскопічному оглядах різниця була відмічена серед міліумподібних кіст 
та судинного малюнка. Із 54 попередніх діагнозів себорейного кератозу, виставлених за допомогою теледерматології, гісто-
логічно діагнози підтвердились у (97,2±0,9)% випадках у порівнянні з очним оглядом, діагнози якого підтвердились гістоло-
гічно у (99,0±1,0)%.

Висновки. Дистанційна діагностика є ефективним методом діагностики новоутворень шкіри. Вона відкриває можливості от-
римати консультацію спеціаліста на відстані.

Ключові слова: себорейний кератоз, дерматоскопія, теледермаскопія, діагностика новоутворень.

Актуальність теми
На сьогодні новоутворення шкіри вважаються од-

нією з найактуальніших проблем. Для діагностики 
останніх дерматологи застосовують методи очного 
огляду та дерматоскопії. Ефективність такої діагнос-
тики залежить від досвіду роботи спеціаліста та об-
ладнання, що застосовується [5]. Діагностичні по-
милки призводять до непотрібних втручань, витрат 
на лікування та психічно-емоційних розладів пацієн-
тів. Серед доброякісних новоутворень шкіри, з якими 
пацієнти звертаються на консультацію до дермато-
лога, себорейний кератоз (СК) посідає не останнє 
місце. За рахунок варіацій кольорової гами СК ча-
сто плутають з базально-клітинним раком шкіри або 
меланомою [6, 7]. За необхідності отримання думки 
колег-спеціалістів у даній сфері може застосовува-
тись метод дистанційної діагностики [2].

Метою нашого дослідження було удосконалення 
діагностики СК із залученням сучасних інструмен-
тальних методів обстеження.

Матеріали та методи дослідження
Використовувався метод Store-and-Forward (SAF). 

Всі пацієнти звернулись на дистанційну діагнос-
тику новоутворень шкіри під час днів масових огля-
дів пацієнтів в період з 2015 по 2017 р. В кожного 
пацієнта було оглянуто лише одне новоутворення. 
Проводилась макро- та мікрофотофіксація новоутво-
рень шкіри, заповнювались анкети з вказаними фак-
торами ризику та анамнезом. Макроскопічний фо-
тознімок робили за допомогою камери Cyber-shot 
DSC-W560. При фіксації дерматоскопічного зобра-
ження на новоутворення наносили олію, прикла-
дали дерматоскоп Dermlite 3Gen, який за допомогою 
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перехідника приєднувався до камери Sony Cyber-
shot DSC-W560. 

Дані та фотографії надсилались експерту че-
рез платформу Telederm за допомогою Інтернету. 
Експерт опрацьовував дані дистанційно через 
платформу Telederm і встановлював попередній 
діагноз. Результати обстеження та рекоменда-
ції пацієнти отримували наступного дня особи-
сто в адміністраторів, або електронною поштою, 
або поштою. Окрім теледерматологічної діагнос-
тики всіх пацієнтів оглядав дерматолог інког-
ніто, проводив дерматоскопічний огляд за допо-
могою дерматоскопа Heine 20 та встановлював 
діагноз і давав рекомендації. Дерматоскопічні 
та клінічні ознаки новоутворень заносили до спе-
ціально розробленої анкети. Залежно від медичних 
або косметичних показань пацієнтам рекоменду-
вали провести діагностичну біопсію новоутворень 
за допомогою радіохвильового методу. Після за-
вершення всіх етапів дослідження дані були зі-
брані та проаналізовані.

Теледерматоскопічна та дерматоскопічна діагнос-
тика базувалась на аналізі характерних ознак:

•	 міліумподібні кісти –  дрібні округлі структури 
білого кольору. Гістологічно є роговими псев-
докістами, які розташовуються у верхніх шарах 
епідермісу. Видимі краще за допомогою стан-
дартної дерматоскопії;

•	 комедоноподібні отвори –  округлі структури сі-
рого, коричневого або чорного кольору, які гісто-
логічно є інвагінаціями епідермісу, заповненими 
кератином. Однаково добре видимі за допомо-
гою стандартної та поляризованої дерматоскопії;

•	 мозкоподібний малюнок –  розгалужені уще-
лини, які зливаються і утворюють картину моз-
кових звивин. З’являються внаслідок заповне-
ння інвагінацій епідермісу кератином;

•	 структури у вигляді відбитків пальців –  тоненькі 
гребінці, що нагадують відбитки пальців;

•	 судини у вигляді шпильок –  невеликі тонкі су-
дини у формі шпильок для волосся. Часто ото-
чені білим ореолом, створеним кератином;

•	 краї, з’їдені міллю, –  ознака по периферії утво-
рення з різко обірваною крайовою зоною;

•	 кератоз –  суцільна щільна кірка на поверхні 
утворення, позбавлена дерматоскопічних ознак;

•	 папіломатозні розростання –  поверхня утво-
рення представлена розростаннями у вигляді 
скупчення дрібних папілом;

•	 ознака перчіння –  сіро-блакитні точки на місці 
травмованого СК.

Результати та їх обговорення
Для дослідження були відібрані 54 новоутворення 

шкіри з попереднім діагнозом СК. Серед пацієнтів 
були проаналізовані звернення 34 (63,0%) жінок 
та 20 (37,0%) чоловіків. Середній вік пацієнтів ста-
новив 55 років, коливався в межах від 25 до 79 років.

Серед оглянутих за допомогою теледерматоскопії 
новоутворень шкіри міліумподібні кісти були знай-
дені у 7 (13,0%) випадках, комедоноподібні отвори –  
у 17 (31,5%), мозкоподібний малюнок був визначений 
у 11 (20,3%), структури у вигляді відбитків паль-
ців – у жодному з випадків, судини у вигляді шпи-
льок –  у 10 (18,5%), краї, з’їдені міллю, –  у 3 (5,5%), 
кератоз спостерігався у 30 (55,5%), папіломатозні 
розростання –  у 9 (16,6%), ознака перчіння була ви-
значена у 1 (1,8%; табл. 1).

Серед оглянутих за допомогою дерматоскопії но-
воутворень шкіри міліумподібні кісти були відмі-
чені у 23 (42,6%) випадках, комедоноподібні отвори –  
у 18 (33,3%), мозкоподібний малюнок був визначений 
у 14 (25,9%) випадках, структури у вигляді відбит-
ків пальців – у жодному з випадків, судини у ви-
гляді шпильок –  у 21 (38,8%), краї, з’їдені міллю, –  
у 3 (5,5%), кератоз спостерігався у 29 (53,7%), 
папіломатозні розростання –  у 8 (14,8%), ознака пер-
чіння була визначена у 2 (3,7%) випадках (табл. 2).

Всі новоутворення були теледерматологічно діа-
гностовані як СК, у всіх випадках проведена діагнос-
тична біопсія радіохвильовим апаратом. Гістологічне 
дослідження було проведено у всіх випадках без 

Таблиця 1. Характерні теледерматоскопічні ознаки 
новоутворень шкіри з попереднім діагнозом СК

Теледерматоскопічні ознаки
Кількість, 
абс. (%)

Міліумподібні кісти 7 (13,0%)

Комедоноподібні отвори 17 (31,5%)

Мозкоподібний малюнок (звивини та борозни) 11 (20,3%)

Структури у вигляді відбитків пальців –

Судини у вигляді шпильок 10 (18,5%)

Краї, з’їдені міллю 3 (5,5%)

Кератоз 30 (55,5%),

Папіломатозні розростання 9 (16,6%),

Ознака перчіння 1 (1,8%)

Таблиця 2. Характерні дерматоскопічні ознаки 
новоутворень шкіри з попереднім діагнозом СК

Теледерматоскопічні ознаки Кількість, абс. (%)

Міліумподібні кісти 23 (42,6%)

Комедоноподібні отвори 18 (33,3%)

Мозкоподібний малюнок (звивини 
та борозни)

14 (25,9%)

Структури у вигляді відбитків пальців –

Судини у вигляді шпильок 21 (38,8%)

Краї, з’їдені міллю 3 (5,5%)

Кератоз 29 (53,7%)

Папіломатозні розростання 8 (14,8%)

Ознака перчіння 2 (3,7%)
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винятку. Всі препарати дивились 2 патогістологи, 
у суперечливих випадках відправляли третьому па-
тогістологу.

За результатами гістологічного дослідження 54 но-
воутворень з попереднім діагнозом СК: 2 патогісто-
логи підтвердили діагноз СК у 52 випадках, у 2 ви-
падках –  розбіжності. Третьому патогістологу був 
підправлений 1 препарат (табл. 3).

Із 54 попередніх діагнозів СК, встановлених за до-
помогою теледерматології, гістологічно діагнози 
підтвердились у (97,2±0,9)% випадків у порівнянні 
з очним оглядом, діагнози якого підтвердились гі-
стологічно у (99,0%±1,0)%.

При теледерматоскопічному та дерматоскопіч-
ному оглядах різниця була відмічена серед міліум-
подібних кіст і судинного малюнка (табл. 4). При 
теледерматоскопічному огляді міліумподібні кісти 
відзначались у 7 (13,0%) випадках, при дермато-
скопічному огляді –  у 23 (42,6%). Така різниця по-
яснюється гістологічною будовою структур і ти-
пом дерматоскопів, які застосовувались в роботі. 
Міліумподібні кісти є роговими псевдокістами, які 

залягають у верхніх шарах епідермісу [3]. Світло по-
ляризаційного дерматоскопа (в даному випадку на-
садка для фотофіксації Dermlite PRO HR) проникає 
глибше в шкіру, і верхній шар епідермісу завтовшки 
0,01 мм лишається сліпою зоною для нього. Тому 
при аналізі дерматоскопічних зображень ці струк-
тури були рідко помітними. Неполяризаційний дер-
матоскоп (в даному випадку Heine 20) дає змогу 
роздивитись структури у верхніх шарах епідермісу, 
але його світло не здатне проникати глибоко в шкіру 
для аналізу деяких структур.

Судини у формі шпильок при теледерматоско-
пічному огляді відмічені у 10 (18,5%) випадках, при 
дерматоскопічному огляді –  у 21 (38,8%). Це пояс-
нюється тиском дерматоскопа на новоутворення 
і зникненням судин з поля зору [4].

Висновки
Дистанційна діагностика є ефективним методом ді-

агностики новоутворень шкіри. Вона відкриває мож-
ливості отримати консультацію спеціаліста на від-
стані.

Таблиця 3. Результати патогістологічного дослідження новоутворень шкіри з попереднім діагнозом СК

Теледерматологічний 
діагноз

Клінічний діагноз,
кількість

Патогістоло-
гічний 

діагноз, %

Патогістолог № 1 Патогістолог № 2 Патогістолог № 3

Кількість % Кількість % Кількість %

СК 54

СК
53

(98,1%)
СК 52 96,3 53 98,1

ЕН 1 (1,9%)
КА 1 1,8 1 1,0 1 1,8

ЕН 1 1,8 1 1,0 – –

Всього: 54 54 (100%) 54 100,0 97 100,0 1 1,8

Примітки: ЕН –  епідермальний невус, KA –  кератоакантома.

Таблиця 4. Порівняльна характеристика теледерматологічних/клінічних 
та теледерматоскопічних/дерматоскопічних ознак себорейного кератозу

Ознака Теледерматоскопічний огляд Дерматоскопічний огляд

Міліумподібні кісти 7 (13,0%) 23 (42,6%)

Судини у вигляді шпильок 10 (18,5%) 21 (38,8%)
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ПРименение СОВРеменныХ меТОДОВ В ДиагнОСТиКе СеБОРейнОгО КеРаТОЗа
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Резюме

Для диагностики новообразований кожи дерматологи используют методы очного осмотра и дерматоскопии. Диагностические 
ошибки приводят к ненужным вмешательствам, расходам на лечение и психоэмоциональным расстройствам у пациентов.

Цель работы. Усовершенствование диагностики себорейного кератоза с применением современных инструментальных 
методов обследования.

Материалы и методы. Использовался метод Store-and-Forward. Проводились макро- и микрофотофиксация новообра-
зований кожи, заполнялись анкеты с указанными факторами риска и анамнезом. Данные и фотографии направлялись экс-
перту через платформу Telederm с помощью Интернета. Кроме теледерматологичной диагностики всех пациентов осматри-
вал дерматолог инкогнито, проводил дерматоскопический осмотр с помощью дерматоскопа Heine 20, устанавливал диагноз 
и давал рекомендации. В зависимости от медицинских или косметических показаний пациентам рекомендовали провести 
диагностическую биопсию новообразований радиоволновым методом.

Результаты. При теледерматоскопическом и дерматоскопическом осмотрах различия наблюдались среди милиумподоб-
ных кист и сосудистого рисунка. Из 54 предварительных диагнозов себорейного кератоза, установленных с помощью теле-
дерматологии, гистологически диагнозы подтвердились в (97,2 ± 0,9)% случаев по сравнению с очным осмотром, диагнозы 
которого подтвердились гистологически в (99,0 ± 1,0)% случаев.

Выводы. Дистанционная диагностика является эффективным методом диагностики новообразований кожи. Она открывает 
возможности получить консультацию специалиста на расстоянии.

Ключевые слова: себорейный кератоз, дерматоскопия, теледермаскопия, диагностика новообразований.
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Abstract 

Introduction. Dermatologists use methods face-to-face examination and dermatoscopy to diagnose skin tumors. Diagnostic errors 
lead to unnecessary interventions, treatment charges, patients mental and emotional disorders.

The objective. Improvement of seborrheic keratosis diagnostics using modern instrumental examination methods.

Materials and methods. The Store-and-Forward method was used. Macro- and micropictures of skin tumors were made, question-
naires with the indicated risk factors and anamnesis were filled. The data and photos were sent to the expert through the Telederm 
platform via the Internet. In addition to the telemedicine diagnosis, all patients were examined by a dermatologist incognito. Diagnosis 
was established with dermoscope Heine 20, recommendations were made. Depending on the medical or cosmetic indications, pa-
tients were advised to carry out a diagnostic biopsy of neoplasms using the radiowave method.

Results. By teledermoscopic and dermoscopic examinations comparison, the differences were noted among mili-like cysts and vas-
cular pattern. Out of 54 teledermatological diagnosis of seborrheic keratoses, histologically were confirmed (97.2% ± 0.9)% cases, 
compared with face-to-face examination, which diagnosis were histologically confirmed in 99.0% (± 1.0%) cases.

Conclusions. Remote diagnostics is an effective method of skin tumors diagnosis. It gives the opportunity of receiving expert opin-
ion distantly.

Key words: seborrheic keratosis, teledermoscopic and dermoscopic examinations, skin tumors diagnosis.
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Динаміка психоемоційних 
порушень у хворих  
на поширений псоріаз 
з торпідним перебігом
В. П. Матюшенко
ДУ «Інститут дерматології та венерології НАМН України»

Резюме

Натепер встановлено, що хронічний рецедивний перебіг псоріазу позначається на психологічному стані хворих. Тривожні 
розлади є одним з параметрів, що характеризують психоемоційний стан пацієнта. Результати. В статті висвітлені особли-
вості динаміки психоемоційних порушень у хворих на поширений псоріаз з торпідним перебігом. Висновки. Оцінка психое-
моційного стану хворих на псоріаз дає можливість точніше описати порушення стану здоров’я пацієнтів, більш чітко зрозу-
міти суть клінічної проблеми та визначити найбільш раціональний метод лікування.

Ключові слова: психосоматика, псоріаз, тривожні порушення.

Вступ
Шкіра є найбільшим з органів тіла, що виконує різ-

номанітні функції: захисну, імунну, терморегуляторну, 
секреторну, екскреторну, обмінну, рецепторну, сорб-
ційну, дихальну, депонуючу та ін. Вона також є най-
важливішим чинником, що визначає зовнішність лю-
дини, її індивідуальність, а також «інтерфейс» для 
більшої частини нашого фізичного і соціального кон-
такту з навколишнім середовищем. Зрозуміло, що по-
дії, які ставлять під загрозу цілісність шкіри, чинять 
глибокий і потенційно руйнівний вплив на загальне са-
мопочуття і навіть самоповагу. Крім того, захворювання, 
які безпосередньо впливають на шкіру, посідають чет-
верте місце серед найчастіших причин усіх людських 
хвороб, що уражують близько третини світового насе-
лення [3, 10].

На сучасному етапі серед дерматологів –  як науков-
ців, так і практичних лікарів –  значно підвищився ін-
терес до психокорекції при шкірних захворюваннях. 
Цей факт пов’язаний з високим відсотком дерматозів, 
які супроводжуються психопатологічною симптома-
тикою. Більшість авторів вважають, що виявлені при 
дерматозах психічні порушення мають не лише клі-
нічне, а й важливе патогенетичне значення та різною 

мірою залучені до формування клінічних виявів і ди-
наміки патології шкіри [1, 2, 4].

Нині псоріаз розглядають як хронічний мульти-
факторний дерматоз із генетичною схильністю, про-
відними характеристиками патологічного процесу 
якого є імунне запалення, порушення диференцію-
вання кератиноцитів, а також надмірний ангіогенез 
і вазодилатація в дермі [9]. Численними спостере-
женнями підтверджено роль психогенних чинників 
у виникненні та маніфестації псоріазу [4].

Із психопатичних порушень у хворих на цей дер-
матоз часто виявляють підвищену втомлюваність, 
емоційну лабільність, дратівливість, високий рівень 
ситуативної та особистісної тривожності, депресію. 
Також для таких хворих характерним є соціальна де-
задаптація, що виявляється переживаннями, пов’я-
заними зі своєю «неповноцінністю» у суспільстві, 
невпевненістю у собі, нерішучістю. Відомо, що три-
валий стан тривоги призводить до перелаштування 
центральної нервової системи (ЦНС) за тривожним 
типом і розбалансування основних медіаторних сис-
тем. Можна припустити, що при псоріазі нейрофізіо-
логічні механізми тривоги відіграють суттєву роль 
у патогенезі дерматозу. Саме тому останніми роками 
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дослідники значну увагу приділяють вивченню пси-
хосоматичного компонента цього захворювання 
та пошуку методів корекції виявлених порушень [1, 
6, 7, 8].

Мета дослідження. Вивчити особливості тривож-
них порушень у хворих на поширений псоріаз з тор-
підним перебігом.

Матеріали та методи дослідження
Проаналізовані дані 19 хворих на поширений псо-

ріаз з торпідним перебігом захворювання. Серед па-
цієнтів було 10 (52,63%) жінок та 9 (47,36%) чоло-
віків, середній вік хворих становив (51,2±5,3) року. 
Контрольну групу становили 14 здорових осіб. 
Обсяг діагностичних заходів проводився згідно 
з протоколами. Психічні характеристики досліджу-
вались на підставі діагностичної співбесіди, а отри-
мані дані верифікувались з використанням стан-
дартизованих експериментально-психологічних 
методик визначення рівня реактивної (РТ) та осо-
бистої тривожності (ОТ) за Спілбергом –  Ханіним. 
Рівень тривожності до 30 балів вважали низьким, 
31–44 балів –  помірним, 45 та вище балів –  високим. 
Діагностичні співбесіди проводились кожні 2 тиж лі-
кування.

Внаслідок проведеного дослідження встанов-
лено: 52% хворих мали помірний та 38% – високий 
рівень РТ, 31% хворих мали помірний та 19% – ви-
сокий рівень ОТ при госпіталізації; на 14-й день 
терапії 44% хворих мали помірний та 32% – висо-
кий рівень РТ, 39% хворих мали помірний та 31% – 
високий рівень ОТ; на 21-й день лікування 38% 
хворих мали помірний та 31% – високий рівень 
РТ, 37% хворих мали помірний та 34% – високий 
рівень ОТ (рис. 1).

Тривожні порушення на тлі торпідного пере-
бігу псоріазу лежать в основі змін психоемоційного 
стану хворих. Можна припустити, що високий рівень 
РТ на початку лікування зумовлений загостренням 
дерматозу, а за рахунок торпідного перебігу у хво-
рих існує постійна підвищена схильність до розвитку 
стре сових ситуацій. Крім того, саме захворювання 
для пацієнтів з псоріазом є постійним джерелом три-
воги та значною психологічною проблемою, що пояс-
нює високий рівень ОТ в кінці лікування.

Для ілюстрації наводимо наше клінічне спостере-
ження.

Хворий С., 53 роки, мешканець Харківської об-
ласті, потрапив до клініки ДУ «Інститут дермато-
логії та венерології НАМН України» зі скаргами 
на масивну висипку по всьому тілі, виражений свер-
біж, відчуття стягнутості шкіри, ураження нігтьових 
пластин стоп, болісність, обмеження та скутість ру-
хів у суглобах, зокрема колінних та дрібних суглобах 
кистей, стоп, підвищення температури тіла до 37,5 °C, 
прискорене серцебиття, погане самопочуття, пору-
шення сну.

За анамнестичними даними, хворіє на псо-
ріаз із 2000 р., псоріатична артропа-
тія – з 2016 р. Спадковість щодо псоріазу відсутня. 
Зазвичай три загостренні дерматоз мав легкий 
або середній ступінь тяжкості.

Під час огляду на шкірі волосистої частини го-
лови, тулуба, верхніх та нижніх кінцівок виявлено 
масивні, суцільно зливні, інфільтративні еритема-
тозні вогнища, на нижніх кінцівках –  з ціанотичним 
відтінком. Уся поверхня висипань вкрита срібнобі-
лим лущенням, що легко спадає. Псоріатична тріада 
позитивна. Дрібні суглоби кистей верхніх та нижніх 
кінцівок, колінні суглоби набряклі, рухомість в них 
болісна та обмежена. Уражена над ними шкіра гаряча 
на дотик. На нігтьових пластинках спостерігаються 
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Рис. 1.  Динаміка  тривожних порушень у хворих на поширений псоріаз 
з торпідним перебігом Рис. 2. Хворий С., 53 р., загострення псоріазу
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численні цяткові вдавлення, поперечні борозни. 
Індекс РАSІ = 87,1 (рис. 2).

Обсяг діагностичних заходів визначено згідно 
з протоколами. Клінічний аналіз крові: гемо-
глобін –166 г/л, еритроцити – 5,0х1012/л, колір-
ний показник – 0,99, лейкоцити – 13,2х109/л, 
паличкоядерні – 1%, сегментоядерні – 75%, еози-
нофіли –  2%, лімфоцити – 19%, моноцити – 3%, 
ШОЕ – 58 мм/год. Біохімічний аналіз крові: глю-
коза –  4,2 ммоль/л, загальний білок –  67,1 г/л, бі-
лірубін загальний –  17,25 мкмоль/л, білірубін 
кон’югований –  4,12 мкмоль/л, аспартатамінотранс-
фераза – 0,65 ммоль/год.×л, аланінамінотрансфе-
раза –  0,87 ммоль/год.×л; кальцій загальний –  2,31, 
лужна фосфатаза –1157 нмоль/с×л; креатинін –  
102,1 мкмоль/л, С-реактивний білок –  позитивний, 
серомукоїди –  3,8 од. S-H, глікопротеїди –  0,39 у. од., 
сечовина –  7,5 ммоль/л.

За результатами клініко-лабораторного обсте-
ження встановлено діагноз: поширений псоріаз (псо-
ріатична еритродермія), тяжка форма, прогресуюча 
стадія. Псоріатична артропатія, дистально-прокси-
мальний тип, А – ІІІ ст., НФС–І ст. Псоріатична оні-
ходистрофія.

Хворому була призначена комбінована схема лі-
кування: базисна терапія (метотрексат) з додаван-
ням детоксикаційних, антигістамінних засобів, 
гепатопротекторів, препаратів для покращення мі-
кроциркуляції та симптомомодифікувальних засобів. 
Зовнішня терапія: кератолітики, топічні глюкокорти-
костероїди, емолієнти. Лабораторні обстеження про-
водили в динаміці запропонованого лікування.

Також було досліджено психосоматичний 
стан хворого: рівень РТ та ОТ за Спілбергом –  
Ханіним, рівень депресії за шкалою Гамільтона 
(HDRS). Оцінка тяжкості депресії за шка-
лою HDRS здійснюється наступним чином: 
сума балів від 0 до 7 свідчить про відсутність депресії, 
сумарні значення для малого депре-
сивного епізоду становлять 7–16 балів, 
нижнє граничне значення для великого депресив-
ного епізоду –  понад 16 балів, максимально мож-
ливий загальний бал становить 52 і відповідає 
крайньому ступеню тяжкості депресивного син-
дрому.

Під час госпіталізації хворий був зосереджений 
на болісних та інших відчуттях, спостерігалось по-
стійне прагнення розповісти про них оточуючим, по-
єднання бажання лікуватись і ретельного обстеження 
зі страхом шкоди і болючості процедур. PASI ста-
новив 87,1%, рівень РТ – 47 балів (високий), ОТ –  
35 балів (помірний), рівень депресії –  3 бали (відсут-
ність депресії).

На 14-й день хворий виявляв безперервне занепо-
коєння та недовіру стосовно несприятливого пере-
бігу хвороби, неефективності та небезпеки лікування, 
бажання отримати додаткову інформацію про хво-
робу, можливі ускладнення, методи лікування. PASI 

становив  71,3%, рівень РТ – 49 (високий), ОТ –  
38 (помірний), рівень депресії –  7 балів (відсутність 
депресії).

На 21-й день хворий був пригнічений хворобою, 
зневірений в ефективності лікування, одужанні. 
Спостерігалися депресивні висловлювання, песимі-
стичний погляд на майбутнє при сприятливому клі-
нічному перебігу хвороби. PASI становив 49,9%, рі-
вень РТ – 41 (помірний), ОТ –  41 (помірний), рівень 
депресії –  14 балів (малий депресивний епізод).

На 28-й день лікування, при вираженій пози-
тивній динаміці хвороби (рис. 3), пацієнт мав три-
вожну недовірливість стосовно ускладнень хво-
роби, можливих рецидивів, невдач у житті, роботі 
або сім’ї у зв’язку з захворюванням. PASI становив 
37,2%, рівень РТ – 35 (помірний), ОТ –  46 (висо-
кий), рівень депресії –  10 балів (відсутність депресії).

Проаналізуємо особливості динаміки рівня психо-
емоційних порушень при псоріатичній еритродер-
мії з торпідним перебігом на прикладі розглянутого 
клінічного випадку. На тлі динамічного зниження 
PASI у хворого на 21-й день діагностувався малий 
депресивний епізод, хоча при госпіталізації ознаки 
депресії були відсутні. Рівень тривоги мав хвиле-
подібний перебіг, максимальний бал відзначався 
на 14-й день терапії, після лікування рівень ОТ пре-
валював над РТ.

Рис. 3. Хворий С., 53 р., після лікування
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Висновки
Псоріаз у стадії загострення, за рахунок вираже-

них змін шкіри, значно впливає на самооцінку паці-
єнтів, їх стосунки з оточуючими, може стимулювати 
порушення психоемоційного стану. Для успішної те-
рапії необхідна своєчасна діагностика психоемоцій-
них розладів, розробка заходів медичної допомоги 

дерматологічним хворим з коморбідними психіч-
ними розладами у вигляді вдосконалення психо-
фармакотерапії, як під час лікування так і в періоди 
ремісії. Це допоможе підвищити ефективність ліку-
вання, збільшити тривалість ремісій, підвищити рі-
вень соціальної адаптації та знизити сукупність фі-
нансових витрат.
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ДИНАМИКА ПСИХОЭМОЦИОНАльНыХ НАРУШЕНИЙ У бОльНыХ 
РАСПРОСТРАНЕННыМ ПСОРИАЗОМ С ТОРПИДНыМ ТЕЧЕНИЕМ

В. П. Матюшенко

ГУ «Институт дерматологии и венерологии НАМН Украины»

Резюме

В настоящее время установлено, что хроническое рецидивирующее течение псориаза отражается на психологическом со-
стоянии больных. Тревожные расстройства являются одним из параметров, характеризующих психоэмоциональное состо-
яние пациента. 

Результаты. В статье освещены особенности динамики психоэмоциональных нарушений у больных распространенным 
псориазом с торпидным течением. 

Выводы. Оценка психоэмоционального состояния больных псориазом дает возможность точнее описать нарушения состоя-
ния здоровья пациентов, более четко понять суть клинической проблемы, определить наиболее рациональный метод лечения.

Ключевые слова: психосоматика, псориаз, тревожные расстройства.

DYNAMICS OF PSYCHOLOGICAL DISORDERS IN PATIENTS  
WITH PSORIASIS WIDESPREAD, TORPID COURSE

V.P. Matiushenko

SE «Institute of Dermatology and Venerеology of NAMS of Ukraine»

Abstract

Currently, it is established that the chronic recurrent course of psoriasis affects the psychological state of patients. Anxiety disorders 
are one of the parameters characterizing the patient’s psycho-emotional state. 

Results. The article highlights the features of the dynamics of psycho-emotional disorders in patients with psoriasis with torpid course. 

Conclusions. Evaluation of the psycho-emotional state of psoriasis patients makes it possible to describe the violations of the health 
of patients more accurately, to understand the essence of the clinical problem, to determine the most rational method of treatment.

Key words: psychosomatics, psoriasis, anxiety disorders.
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Коморбидность при гнездной 
алопеции
И. М. Сербина
Харьковская медицинская академия последипломного образования

Резюме
Проблема коморбидных состояний у пациентов с гнездной алопецией (ГА) является актуальной и обусловлена их влиянием 
на течение и прогноз самого заболевания, выбор тактики лечения и качество жизни больных. Сопутствующие заболевания мо-
гут появиться до развития ГА, в период обострения или ремиссии. Пациенты с ГА подвержены повышенной частоте развития 
иммуновоспалительной патологии, что объясняется общностью иммунологических механизмов развития этих заболеваний. 

Результаты. Выявленные данные демонстрируют высокую частоту сочетания ГА с проявлениями атопии и аутоиммунными 
состояниями. У пациентов с сопутствующими заболеваниями отмечены более тяжелые формы ГА по сравнению с больными, 
не имеющими соматической патологии. Положительная корреляция выявлена между атопией, психологическими наруше-
ниями и тяжелым течением ГА (р<0,01). 

Выводы.Актуальность дальнейших исследований определяется отсутствием до настоящего времени комплексной оценки 
клинически значимых вариантов коморбидной патологии с определением оптимальной терапевтической тактики при ГА.

Ключевые слова: гнездная алопеция, сопутствующие (коморбидные) состояния, иммуновоспалительные заболевания, пси-
хические расстройства, метаболические нарушения.

Вступление
Коморбидные заболевания –  повседневная кли-

ническая реальность настоящего времени, что обу-
словливает необходимость их анализа, изучения при-
чин возникновения и эффективного лечения [3, 9]. 
Понятие коморбидности –  одновременного пораже-
ния двух или более органов или систем организма –  
нашло достаточно широкое освещение в литературе 
последних лет. Как синонимы «коморбидности» ис-
пользуются «полипатология» и «мульти»- или «по-
лиморбидность», хотя дискуссия по различному тол-
кованию этих терминов продолжается [1, 2].

Клинические исследования показали, что нельзя 
полностью объяснить высокую распространен-
ность сочетания заболеваний только их математиче-
ским сложением. Коморбидность может протекать 
по типу синтропии (одновременного поражения ор-
ганов под влиянием сходных этиологичских и пато-
генетических факторов, болезни как бы «тянутся» 
друг к другу) или интерференции (возникновение 
одного заболевания под влиянием другого) [3, 9]. 
Предполагают наличие факторов, влияющих на раз-
витие коморбидности: генетическая предрасположен-
ность, инволютивные и системные метаболические 
изменения, хроническая инфекция, воспаление, ятро-
гения, социальный статус и экология [1, 2].

В настоящее время установлено, что ассоциации 
болезней на уровне клинических фенотипов имеют 
молекулярно-генетическую основу –  общие гены 
и перекрывающиеся метаболические пути. В ос-
нове сочетанности патологий может лежать фено-
мен плейотропии генов, что выражается в способно-
сти одного гена влиять на несколько фенотипических 
признаков. Типовые неспецифические патофизиоло-
гические механизмы (нарушение функции мембран, 
оксидативный стресс, эндотелиальная дисфункция 
и др.) также играют важную роль в развитии комор-
бидности [1, 2, 3, 13].

Гнездная алопеция (ГА) –  генетически детерми-
нированное хроническое воспалительное заболева-
ние волосяных фолликулов, которое имеет непред-
сказуемый характер, может затрагивать волосистую 
часть головы и/или волосы на других участках, про-
являться как обособленные очаги нерубцового об-
лысения или масштабная стремительная полная по-
теря волос. В последнее время отмечается рост числа 
больных ГА, четко наметился вектор роста тяжелых 
и торпидно протекающих форм [4, 15]. Хроническое 
рецидивирующее течение дерматоза приводит к на-
рушению эмоциональной сферы, социальной деза-
даптации, существенно ухудшает качество жизни па-
циента и его родственников [5, 10]. 

КЛІНІЧНІ СПОСТЕРЕЖЕННЯ

67
№ 2  (80)  2018  |  ISSN 2308-1066

ДЕРМАТОЛОГіЯ та вЕнЕРОЛОГіЯ



68

ГА до настоящего времени остается terra incognita. 
Последние открытия в сфере изучения ГА проли-
вают свет на ее генетический и иммунный патогенез. 
Аутоиммунный сценарий развития ГА в настоящее 
время является лучшим объяснением полученных 
в ходе клинических исследований данных. В основе 
механизмов развития ГА лежат клеточно-опосре-
дованные местные иммунные реакции, связанные 
с Т-лимфоцитами (CD8+ и CD4+) и изменени-
ями цитокинового профиля, обусловленные гене-
тическими факторами и экзогенными триггерами, 
что приводит к формированию неспецифического 
аутоиммунного воспаления в условиях наруше-
ния иммунной толерантности волосяного фолли-
кула. Генетические исследования и анализ экспрес-
сии генов человека показали значимость нарушений 
NKGD-активирующего лиганда и естественного ре-
цептора цитотоксичности NKG2D, сигнальной си-
стемы JAK-STAT для развития ГА [3, 4, 11, 12, 13].

Проблема коморбидных состояний у пациентов 
с ГА является актуальной для современной практи-
ческой дерматологии, поскольку влияние сопутству-
ющих заболеваний на течение и результаты лечения 
заболевания остается малоизученным. Отдельные 
исследования демонстрируют, что ГА ассоцииру-
ется с атопическим дерматитом, психическими рас-
стройствами и аутоиммунными заболеваниями. 
В то же время существуют данные, демонстрирую-
щие отсутствие корреляции с данными состояниями 
у пациентов с ГА [8, 9, 14].

Дискуссионность в вопросе сопутствующей патоло-
гии при ГА мотивирует к дальнейшим исследованиям 
в этом напрвлении. В связи с этим определилась цель 
работы: выявить наиболее значимые и часто встречаю-
щиеся коморбидные состояния у пациентов с ГА.

Материалы и методы исследования
Под нашим наблюдением находилось 110 паци-

ентов с диагнозом ГА (мужчин –  44, женщин –  66), 
в возрасте 18–60 лет (средний возраст 27,0±0,5 года). 
У обследованных выявлены различные клиниче-
ские формы ГА: очаговая, офиазис, обратный офиа-
зис, многоочаговая, неуточненная (incognita, диффуз-
ная), тотальная и универсальная алопеция.

Больного включали в исследование, если его состо-
яние (анамнез, клинические данные) удовлетворяли 
критериям и признакам, определяющим модель па-
циента. Диагноз ставили на основании клинической 
картины болезни и данных инструментально-диа-
гностического обследования: при наличии одиноч-
ных или множественных очагов облысения на коже 
скальпа либо при полном отсутствии волос на голове 
и/или других участках кожного покрова.

Оценка степени тяжести заболевания проводилась 
в соответствии со шкалой SBN, рекомендованной 
международной группой экспертов для оценки рас-
пространенности потери волос и поражения ногтей 
при ГА. Степень потери волос у больных оценивалась 

с применением критериев измерения показателей 
тяжести ГА на скальпе S0– S5, предложенных Olsen 
et Canfield [4]. Статистический анализ результатов 
исследования проводился с помощью программного 
пакета Statistica 8.0.

По клиническим формам с учетом критериев изме-
рения показателей тяжести больные ГА распределя-
лись следующим образом: 

•	 легкая степень тяжести  (менее 25%): S1 – 44 па-
циента;

•	 средняя степень тяжести –  клинические формы 
в виде многоочаговой алопеции, включая офиа-
зис, диффузную: S2–S4а –  38 человек (S2 (25–
49% потери волос) –  14, S3 (50–74% потери во-
лос) –  12, S4а (75–95% потери волос) –  12);

•	 тяжелая степень тяжести –  многоочаговая 
форма (субтотальная; потеря волос 96–99%): 
S4b –  8; 

•	 тотальная (100% отсутствие волос на волоси-
стой части головы) и универсальная алопеция 
(100% отсутствие волос на голове, лице и туло-
вище): S5 – 20 человек.

Результаты и их обсуждение
Дебют ГА варьировал в широких возрастных пре-

делах –  от 5 до 45 лет. Средний возраст начала пато-
логического процесса –  19,2±5,4 года. У 30 пациен-
тов (27,2%) 1-й эпизод заболевания возник в возрасте 
до 8 лет, из них у 4 –  до 3 лет; у 28 (25,4%) –  
в 9–14 лет; у 10 (9%) –  в 15–17 лет; у 42 (38,2%) –  
в возрасте 18 лет и старше.

32,7% пациентов указывали стресс в качестве про-
воцирующего фактора развития ГА. Связь возник-
новения заболевания с атопическими и аутоиммун-
ными заболеваниями (аутоиммунный тиреоидит, 
витилиго, атопический дерматит) отмечена 16,3% 
пациентов. Дебют алопеции 9% больных связывали 
с эндокринными изменениями (роды, менопауза), 
8,2% –  с вакцинацией (противогриппозная вакцина, 
вакцинация от гепатита В). 5,5% больных указы-
вали в качестве причины ГА инфекционные забо-
левания (острое респираторное заболевание, пнев-
монию и пр.). Причину возникновения заболевания 
ни с чем не связывали 28,3% больных.

У 59 (53,6%) пациентов с ГА выявлена ассоциация 
с различными заболеваниями. Проявления атопии, 
включая атопический дерматит, аллергичекий ринит 
и бронхиальная астма превалировали у пациентов 
с ГА и составили 30,2%, в то время как контактный 
дерматит и экзема диагностированы у 11,4%. У 10,2% 
и 8,5% пациентов соответственно наблюдались ги-
перлипидемия и гипертензия. Психологические на-
рушения по типу тревожного расстройства, депрес-
сии и нарушения сна выявлены у 26,3% пациентов. 
Анемия и железодефицитные состояния встреча-
лась у 10,6% больных. Недостаток витамина D ди-
агностирован в 25,4% случаев, связь с аутоиммун-
ными заболеваниями отмечена у 53,3% пациентов 
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с сопутствующей патологией –  заболевания щито-
видной железы в виде аутоиммунного тиреоидита 
Хашимото (20,4%), сахарный диабет (8,4%), систем-
ная красная волчанка и склеродермия (4,2%), ревма-
тоидный артрит (3,4%), витилиго (10,2%), псориаз 
(6,7%). Заболевания желудочно-кишечного тракта 
(хронический гастрит и язвенная болезнь желудка 
и двенадцатиперстной кишки, целиакия) наблюда-
лись у 7,5% больных, заболевания ЛОР- органов (гай-
морит) –  у 4,2%. Эндокринные нарушения по типу 
гипо- или гипертиреоза зафиксированы у 11,8% па-
циентов. У 6,7% женщин выявлена гиперандрогения.

У пациентов с сопутствующими заболеваниями 
отмечены более тяжелые формы ГА по сравнению 
с больными, не имевшими соматической патологии. 
Корреляционый анализ показал связь между отдель-
ными коморбидными состояними и степенью тяжести 
ГА. Так, положительная корреляция выявлена между 
атопией, психологическими нарушениями и тяжелым 
течением ГА (р<0,01). Распространенность коморбид-
ности у пациентов 18–44 лет составила 28%, среди лиц 
в возрасте 45–60 лет –  52%.

Выявленные данные демонстрируют высо-
кую частоту сочетания ГА с различными заболе-
ваниями. Болезни, связанные с ГА, предшествуют 
или возникают на фоне развившегося дерматоза. 
Сопутствующие заболевания могут влиять на ини-
циацию, характер и течение кожного процесса. При 
ГА, как при любом хроническом воспалительном дер-
матозе, создается благоприятная почва для появле-
ния иных поражений. Сочетание патологии может 
быть обусловлено единой, хотя и предполагаемой 
причиной, патогенетической близостью (наруше-
ние иммунного ответа), однако не всегда удается про-
следить общие черты в механизме развития заболева-
ний. В свете современных взглядов на эту проблему 
можно говорить о мультифакторных заболеваниях 
или коморбидности [1, 2, 3, 8].

Наши результаты согласуются с предыдущими 
данными касательно высокого превалирования дру-
гих иммуноопосредованных заболеваний среди па-
циентов с ГА. Мы обнаружили высокие ассоциации 
с атопией при ГА. Сообщается, что заболеваемость 
атопией у пациентов с ГА составляет от 11 до 38,2%. 
Результаты молекулярного исследования дали пред-
положение о наличии мутаций филаггрина при этих 
состояниях, влияющих на целостность эпидермаль-
ного барьера. Предоставлены данные связи атопии 
с повышенным риском возникновения ГА и тяжелым 
течением заболевания [5, 7, 14]. Наше исследование 
подтверждает эти предварительные выводы.

Пациенты с ГА подвержены повышенной частоте 
развития аутоиммунной патологии, что объясняется 
общностью иммунологических механизмов развития 
этих заболеваний. Аутоиммунная реакция щитовид-
ной железы была описана в других источниках в ка-
честве основной ассоциации с ГA, в пределах прева-
лирования от 8% до 28%. Обнаружено достоверное 

повышение уровня аутоантител к клеточным компо-
нентам щитовидной железы у больных с ГА, что дало 
основание рекомендовать всех больных с ГА тести-
ровать на наличие тиреоидных аутоантител и тире-
оидной дисфункции в целях их своевременного вы-
явления и адекватного лечения. Однако высказано 
мнение о том, что наличие аутоантител к щитовид-
ной железе не имеет клинической корреляции с тя-
жестью ГА [5, 6, 7, 9].

ГА приводит к снижению качества жизни пациен-
тов. Мы обнаружили высокую частоту психической 
коморбидной патологии среди наших пациентов 
с ГА. «Уродующий эффект» дерматоза рассматри-
вается в качестве фактора, провоцирующего це-
лый спектр «вторичных» психических расстройств. 
Мы обнаружили, что более выраженные наруше-
ния ассоциированы с молодым возрастом, когда так 
актуальны социальная адаптация, поиск работы. 
Сообщалось о взаимосвязи наличия ГА и суици-
дальных попыток, что ярко свидетельствует о недо-
оцененной важности психосоциального аспекта при 
наличии потери волосс [14, 15]. Однако фактически 
доказательства роли стресса в инициации или усиле-
нии этого заболевания пока отсутствуют. Вызывает 
споры и то, следует ли считать ГА психосоматиче-
ским заболеванием. Наше исследование продемон-
стрировало зависимость тяжести ГА от состояния 
психологического статуса.

Иммуновоспалительные и метаболические нару-
шения способны изменять гомеостаз и могут спо-
собствовать развитию таких заболеваний, как де-
фицитные состояния, эндокринные нарушения, 
гиперлипидемия, гипертония, заболевания пищева-
рительного тракта, которые мы выявили у неболь-
шого количесва пациентов [5, 14, 15]. С одной сто-
роны, они могут быть триггерами для реализации, 
с другой – развиваться на фоне ГА. Дальнейшие ис-
следования в этом направлении помогут прояснить 
течение таких коморбидных состояний, что будет 
иметь клиническую значимость в понимании зако-
номерностей развития алопеции с определением оп-
тимальных терапевтических подходов.

Выводы
Таким образом, интерес к коморбидным состоя-

ниям при ГА обусловлен их влиянием на течение 
и прогноз самого заболевания, выбор тактики лече-
ния и на качество жизни больных. Сопутствующие 
заболевания могут появиться до развития ГА, в пе-
риод обострения или ремиссии. Следует учитывать 
разную степень «взаимодействия» ГА и сопутству-
ющих заболеваний. Коморбидность не может пони-
маться как сумма или результат сложения того или 
иного количества болезней и автоматического утя-
желения состояния больного, за ней, вероятно, стоят 
те закономерности формирования патологии чело-
века и та сущность болезни, которые еще предстоит 
изучить и понять.
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КОМОРБІДНІСТЬ ПРИ ГНІЗДОВІЙ АЛОПЕЦІЇ

І. М. Сербіна

Харківська медична академія післядипломної освіти

Резюме
Проблема коморбідних станів у пацієнтів з гніздовою алопецією (ГА) є актуальною і обумовлена   їх впливом на перебіг і про-
гноз самого захворювання, вибір тактики лікування і на якість життя хворих. Супутні захворювання можуть з’явитися до роз-
витку ГА, в період загострення або ремісії. Пацієнти з ГА схильні до підвищеної частоти імунозапальної патології, що поясню-
ється спільністю імунологічних механізмів розвитку цих захворювань. 

Результати. Виявлені дані демонструють високу частоту поєднання ГА з проявами атопії і автоімунними станами. У пацієн-
тів з супутніми захворюваннями відзначені більш тяжкі форми ГА в порівнянні з хворими, які не мали соматичної патології. 
Позитивні кореляції виявлені між атопією, психологічними порушеннями і тяжким перебігом ГА (р<0,01). 

Висновки. Актуальність наступних досліджень визначається відсутністю до теперішнього часу комплексної оцінки клінічно 
значущих варіантів коморбідної патології при ГА з визначенням оптимальної терапевтичної тактики.

Ключові слова: гніздова алопеція, супутні (коморбідні) стани, імунозапальні захворювання, психологічні розлади, метабо-
лічні порушення.

COMORBIDITY IN ALOPECIA AREATA

I. M. Serbina

Kharkiv Medical Academy of Postgraduate Education

Abstract
The problem of comorbid conditions in patients with alopecia areata (AA) is important and is determined by their effect on the course 
and prognosis of the disease, on the choice of treatment course and patients’ life quality. Comorbid conditions may be manifested 
prior to AA development during the acute period or disease-free survival. AA patients are subjected to high frequency of immune-in-
flammatory pathologies, which explains affinity of immunobiological mechanisms of development of these conditions. The discov-
ered data shows high frequency of combination of AA with atopy manifestations and autoimmune diseases. 

Results. Patients with comorbid conditions show more severe form of AA in comparison with patients without somatic pathology. 
Positive correlation was discovered between atopy, psychiatric illnesses and severity of AA (р<0,01). 

Conclusions. The relevance of further study is defined by absence at present time of complex estimation of clinically significant vari-
ants of comorbid pathology in AA with definition of optimal therapeutic tactics.

Key words: alopecia areata, comorbid conditions, immunoinflammatory diseases, psychiatric illnesses, metabolic disorders.
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Оценка дерматоскопической 
диагностики мелазмы 
в сравнении с применением 
лампы Вуда
Е. И. Шелемба, В. А. Цепколенко
Национальная медицинская академия последипломного образования им. П.Л. Шупика

Резюме
Мелазма является основной причиной гиперпигментации кожи лица и оказывает значительное влияние на психосоциаль‑
ное состояние пациентов. Лампа Вуда используется для определения глубины расположения меланина при помощи инду‑
цированной светом флуоресценции. Дерматоскопия обеспечивает четкую визуализацию распределения пигмента, вариа‑
ция цвета меланина зависит от его локализации в коже. 
Цель работы: оценить классификацию мелазмы по глубине расположения меланина при помощи дерматоскопии и прове‑
сти корреляцию между дерматоскопическими данными и данными, полученными при исследовании тех же очагов при по‑
мощи лампы Вуда. 
Материалы и методы: было обследовано 39 пациентов при помощи лампы Вуда (Everplus skin analyzer B‑601 16W) и при по‑
мощи метода дерматоскопии (FotoFinder Handyscope 20x). При дерматоскопии был выделен эпидермальный тип мелазмы, 
при котором наблюдается коричневатая и регулярная пигментная сеть; дермальный тип, при котором пигментная сеть теряет 
регулярность, а пигмент имеет голубовато‑серую окраску; и смешанный тип мелазмы, при котором наблюдаются участки, 
соответствующие и эпидермальному, и дермальному типам. 
Результаты и выводы. Степень конкордантности между методами признана (k <0,2). Авторы считают дерматоскопию более пред‑
почтительной для диагностики мелазмы, так как она обеспечивает более объективную визуализацию компонентов пигментации.

Ключевые слова: классификация, мелазма, гиперпигментация, лампа Вуда, дерматоскопия, фототипы кожи.

Вступление
Мелазма –  распространенное заболевание, прояв-

ляющееся приобретенной гиперпигментацией кожи 
лица. Это хроническое состояние, характеризуемое 
симметричными коричневатыми пятнами на участках 
кожи, подверженных солнечному воздействию [13].

Мелазмой преимущественно страдают женщины ре-
продуктивного возраста (около 90%) [11]. Она превали-
рует среди азиатов и латиноамериканцев, а также среди 
пациентов с более темными фототипами кожи по клас-
сификации Фитцпатрика (IV, V, VI), особенно среди 
резидентов стран с интенсивным УФ-излучением [3].

Классификация мелазмы имеет значение как для 
прогноза заболевания, так и для выбора соответству-
ющего метода лечения, так как резистентность этого 
заболевания к лечению, частые рецидивы и предраспо-
ложенность к локализации на лице значительно вли-
яют на психосоциальное состояние пациентов [15].

Клинически мелазма классифицируется в зави-
симости от топографического расположения и рас-
пределения меланина в слоях кожи, определяемого 
с помощью дерматоскопии, лампы Вуда и гистопато-
логического исследования [16].

По локализации принято выделять следующие типы 
мелазмы: центрально-лицевая, молярная, мандибуляр-
ная и внелицевая. Первый тип является наиболее рас-
пространенным и типично поражает лоб, подбородок, 
спинку носа, область над верхней губой. Молярная ме-
лазма локализуется на скулах и крыльях носа, а манди-
булярная (нижнечелюстная) – в области углов нижней 
челюсти. Другие участки тела, например, шея и руки, 
хоть реже, но тоже могут поражаться мелазмой, форми-
руя внелицевой тип, который может сочетаться с любым 
из вышеперечисленных лицевых типов мелазмы [2].

При гистопатологическом исследовании эпидер-
мальный тип мелазмы характеризуется накоплением 
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меланина в базальном и супрабазальном слоях, ино-
гда распространяясь вплоть до рогового слоя эпидер-
миса; при дермальном типе мелазмы наблюдается 
скопление меланина в эпидермисе, верхнем и сред-
нем слоях дермы, главным образом внутри мелано-
фагов, часто расположенных периваскулярно; также 
в патологический процесс могут вовлекаться глубо-
кие слои дермы с минимальным периваскулярным 
лимфоцитарным инфильтратом в дерме [5].

Свет лампы Вуда –  это длинноволновой УФ-свет, 
генерируемый разрядом ртутной дуги под высоким 
давлением, проходящий через светофильтр в виде 
колбы из почти черного, сине-фиолетового стекла 
с добавками оксида кобальта или никеля. Фильтр 
Вуда пропускает только свет с длиной волны между 
320 и 400 нм в УФ-спектре, с пиком пропускания 
на длине волны 365 нм. Лампа Вуда, или лампа 
черного цвета, была разработана Робертом Вудом 
в 1903 г. для применения в криминалистике, но впо-
следствии она стала использоваться для диагностики 
многих дерматологических заболеваний.

УФ-свет лампы Вуда распространяется преимуще-
ственно в роговом слое эпидермиса и, в меньшей сте-
пени, в дермисе. Глубина залегания пигмента опреде-
ляет то, как кожа будет выглядеть под лампой Вуда: 
участки эпидермальной пигментации более заметны 
при свете лампы Вуда, так как мы видим флуорес-
ценцию от эпидермиса и рогового слоя, а при днев-
ном свете «фон» из более глубоких волн, отраженных 
от дермы, снижает контраст эпидермальной пигмен-
тации. Вариации дермальной пигментации, наобо-
рот, намного менее заметны или даже отсутствуют 
при свете лампы Вуда, так как меньшее количество 
УФ- лучей достигает дермы и, как следствие, меньше 
флуо ресценции возвращается глазу. Таким образом, 
использование лампы Вуда возможно не только для 
дифференцирования гипохромии и ахромии (вити-
лиго), но и для дифференцирования эпидермального 
и дермального гипермеланоза [7].

Лампа Вуда –  один из наиболее широко ис-
пользуемых методов классификации мелазмы [8]. 
Недостатком диагностики мелазмы при помощи 
лампы Вуда является то, что этот метод неприменим 
среди пациентов с V и VI типами кожи из-за оптиче-
ских факторов. Кроме того, сосудистые изменения, 
использование топических препаратов и солнцеза-
щитного крема могут повлиять на тест, приводя к не-
точным результатам.

В 1993 г. Ponzio с коллегами провели оценку точ-
ности этого метода, сравнив результаты исследова-
ния 61 пациента с мелазмой при помощи лампы Вуда 
с результатами гистопатологического исследования 
[10]. Исследование показало низкие уровни чувстви-
тельности, специфичности и точности результатов, 
полученных с использованием лампы Вуда при всех 
типах мелазмы: «Исследование кожи лампой Вуда 
для классификации мелазмы показало низкое число 
правильных диагнозов, вследствие чего этот метод 

признан умеренно чувствительным, низкоспецифич-
ным, с уровнем точности ниже ожидаемого –  46%».

Дерматоскопия –  это неинвазивный метод микро-
скопии кожи, основанный на использовании оптиче-
ского оборудования с 6–400-кратным увеличением. 
Первое подробное описание микроскопии кожи было 
сделано Saphier, который в 1920 г. ввел термин «дер-
москопия». C тех пор этот метод продолжает активно 
развиваться как надежный инструмент для прямой 
визуализации всех видов гиперпигментации кожи [1]. 

Дерматоскопия при мелазме позволяет визуализи-
ровать преимущественно глубину залегания и цвет 
пигмента. Цвет меланина при клиническом осмотре 
зависит от преобладающего типа пигмента (эумела-
нин –  оттенки коричневого/черный, феомеланин –  от-
тенки красного/оранжевый), концентрации меланина 
и расположения или глубины залегания пигмента 
в коже. При локализации меланина в поверхностных 
слоях эпидермиса наблюдается черный цвет образо-
вания при дерматоскопии, при локализации в эпидер-
мисе –  коричневый, в сосочковом слое дермы –  серый, 
а в сетчатом слое дермы –  голубой [4].

Кроме достаточно точного определения глубины 
локализации пигмента дерматоскопия позволяет на-
блюдать наличие сосудистого компонента пигмент-
ного образования. В 2007 г. Kim E.H. с коллегами 
с помощью иммуногистохимического метода про-
демонстрировали значительное увеличение числа 
и количества дермальных кровеносных сосудов 
в участках пораженной кожи и сообщили, что только 
в участках кожи, пораженных дерматозом, наблюда-
ются выраженные сосудистые изменения [14]. Кроме 
того, они считают, что число сосудов напрямую свя-
зано со степенью пигментации, что также доказано 
другими исследованиями, утверждающими, что де-
зоксигемоглобин вносит значительный вклад в из-
менение цвета кожи. Также, по мнению некоторых 
авторов, между измененной сосудистой сетью и ме-
ланоцитами есть взаимодействие, которое может 
оказывать влияние на развитие гиперпигментации 
в эпидермисе [6, 17].

При исследовании с помощью лампы Вуда Sanchez 
et al. [12] выделили следующие типы мелазмы: 

•	 эпидермальный, при котором очаги мелазмы вы-
глядят более ярко, так как свет абсорбируется 
излишком меланина в базальном и супрабазаль-
ном слоях кожи; 

•	 дермальный, при котором не наблюдается уси-
ление цвета мелазмы; 

•	 смешанный, при котором усиление цвета за-
метно только в некоторых участках пигмент-
ного пятна, так как накопление меланина про-
исходит и в дермисе, и в эпидермисе. 

Некоторые авторы описывают также четвертый тип 
мелазмы, наблюдаемый у людей с V и VI типами кожи, 
который называют неопределенным, так как он неза-
метен под лампой Вуда. В коже V и VI фототипов так 
много меланина, что почти весь свет абсорбируется 
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пигментом, и только небольшое количество отражается, 
так что кожа кажется абсолютно темной [8].

В данном исследовании мы рассмотрели клас-
сификацию мелазмы в зависимости от глубины 
расположения пигмента меланина при помощи 
дерматоскопии и провели корреляцию между дер-
матоскопическими данными и данными, получен-
ными при исследовании лампой Вуда.

Цель работы –  оценить классификацию мелазмы 
по глубине расположения меланина при помощи дер-
матоскопии и провести корреляцию между получен-
ными дерматоскопическими данными и данными, 
полученными при исследовании тех же очагов при 
помощи лампы Вуда.

Материалы и методы исследования
Мы обследовали 39 пациентов, среди них 34 жен-

щины и 5 мужчин. Возраст пациентов варьировал 
от 22 до 47 лет, фототипы кожи –  со II по VI согласно 
классификации Фитцпатрика.

Пациенты были обследованы при помощи лампы 
Вуда (Everplus skin analyzer B-601 16W), и мелазма 
была классифицирована как эпидермальная, дермаль-
ная, смешанная или неопределенная в зависимости 
от флюоресценции. Также пациенты были обследо-
ваны при помощи метода дерматоскопии (FotoFinder 
Handyscope 20x). 

При дерматоскопии мы выделяли эпидермальный 
тип мелазмы, при котором наблюдается коричнева-
тая и регулярная пигментная сеть (рис. 1); дермаль-
ный тип, при котором пигментная сеть теряет регу-
лярность, а пигмент имеет голубовато-серую окраску 
(рис. 2); и смешанный тип мелазмы, при котором на-
блюдаются участки, соответствующие и эпидермаль-
ному, и дермальному типам (рис. 3).

Результаты и их обсуждение
При клиническом осмотре у 20 пациентов был об-

наружен центрально-лицевой тип мелазмы, у 15 –  
молярный и у 5 –  мандибулярный. Что касается 
фототипов кожи обследованных, у 2 пациентов – 
II фототип, у 7 –  III, у 23 –  IV, у 5 –  V, у 2 –  VI.

Из 17 очагов, определенных как эпидермальный 
тип мелазмы при дерматоскопии, соответствие ди-
агноза при обследовании с помощью лампы Вуда 
было в 5 случаях. Из 10 очагов, названных дермаль-
ными при дерматоскопии, соответствие диагноза при 
обследовании с помощью лампы Вуда наблюдалось 
в 2 случаях. Из 12 очагов, определенных как сме-
шанные при дерматоскопии, соответствие при ис-
следовании лампой Вуда было всего лишь в 7 слу-
чаях. 4 эпидермальных мелазмы и 1 дермальная 
были определены как неопределенная при осмотре 
под лампой Вуда у пациентов с V и VI фототипами.

Мы провели анализ соответствия этих методов 
согласно классификации мелазмы. При установ-
лении диагноза эпидермальной мелазмы соответ-
ствие между методами наблюдалось в 52% случаев 

(Cohen’s kappa= k = 0,14,). При дермальной мелазме 
соответствие было в 60% случаев (k = –0,0375). При 
смешанном типе методы оказались конкордантными 
в 56% случаев (k = 0,318). Степень конкордантности 
между методами признана слабой при установлении 
2 диагнозов из 3 (k <0,2). В 71% случаев при иссле-
довании кожи V и VI фототипов мелазма была клас-
сифицирована как неопределенная.

При дерматоскопии у 64% обследованных пациен-
тов мы наблюдали наличие сосудистого компонента 
пигментного пятна.

Таким образом, вариации эпидермальной пигмента-
ции более заметны под лампой Вуда, а изменения дер-
миса гораздо менее выражены или вообще отсутствуют: 
контраст между пораженной и нормальной кожей 
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Рис. 1.  Эпидермальный тип мелазмы: фото при дневном свете 
(а); фото под лампой Вуда (б); фото при дерматоскопии 
(в): визуализируется коричневатая и регулярная диффузная 
ретикулярная пигментная сеть, множественные фолликулы 

а б в

Рис. 2.  Дермальный тип мелазмы: фото при дневном свете (а); 
фото под лампой Вуда (б); фото при дерматоскопии (в): нерегулярная 

псевдоретикулярная пигментация серо-коричневого оттенка.  

а б в

Рис. 3.  Смешанный тип мелазмы: фото при дневном свете 
(а); фото под лампой Вуда (б); фото при дерматоскопии 

(в): сочетание участков коричневатой и регулярной диффузной 
ретикулярной пигментной сети с нерегулярной псевдоретикулярной 

пигментацией серо-коричневого оттенка  

а б в
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значительно снижен и даже незаметен по сравнению 
с осмотром при обычном освещении. При исследова-
нии кожи I–III фототипов наблюдалось большее соот-
ветствие между данными, полученными при дермато-
скопии и при осмотре с помощью лампы Вуда.

Однако при дерматоскопическом исследовании 
очень ясно визуализировались как компоненты 
пигментации, так и их расположение в слоях кожи 
при всех фототипах. Этот метод позволил провести 
объективную классификацию мелазмы, так как при 
дерматоскопии оттенок меланина определяется до-
вольно точно и на него не влияют такие факторы, как 
фототип кожи пациента, изменения сосудов или кол-
лагена либо использование топических препаратов.

При анализе соответствия результатов, полученных 
при дерматоскопии, и осмотра при помощи лампы Вуда 
с целью классификации мелазмы было отмечено значи-
тельное несоответствие полученных результатов, осо-
бенно при исследовании кожи III–VI фототипов.

Дерматоскопия также позволяет визуализировать 
значительные сосудистые изменения в коже многих па-
циентов с мелазмой, что соответствует последним дан-
ным литературы и считается важным фактором в ис-
следованиях патогенеза и методов лечения данного 
заболевания (рис. 4).

Использование лампы Вуда в практике ведения паци-
ентов с мелазмой оказалось очень полезным при прове-
дении процедуры химического пилинга [9]. Добавление 
20% салициловой кислоты к раствору пилинга в отно-
шении 1:5 позволяет наблюдать зеленоватое свечение 
под лампой Вуда в участках нанесения пилинга и, та-
ким образом, избегать повторного нанесения пилинга 
или пропусков некоторых участков (рис. 5).

Выводы
Таким образом, мы считаем дерматоскопию 

наиболее точным и удобным методом рутинного 

обследования, контроля и оценки результатов ле-
чения пациентов с мелазмой при всех фототипах, 
а лампу Вуда –  вспомогательным методом для диа-
гностики мелазмы у пациентов с I–III фототипами 
кожи и методом контроля качества проведения хи-
мического пилинга.

Рис. 5.  Проведение пилинга (салициловая кислота 20%)  
под лампой Вуда:  

четко видны участки неравномерного нанесения пилинга 
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Рис. 4.  Эпидермальный тип мелазмы с сосудистым компонентом: 
фото при дневном свете (а); фото под лампой Вуда (б);  
фото при дерматоскопии (в): коричневатая и регулярная 

диффузная ретикулярная пигментная сеть, ветвящиеся 
телеангиоэктазии с широкими и нечеткими сосудами – признак 

фотоповреждения кожи лица  

а б в
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ОЦінкА ДЕРмАтОСкОПічнОї ДіАгнОСтИкИ мЕлАзмИ В ПОРіВнянні 
із зАСтОСуВАнням лАмПИ ВуДА

Є. І. Шелемба, В. О. Цепколенко

Національна медична академія післядипломної освіти ім. П.Л. Шупика

Резюме 
Мелазма є основною причиною гіперпігментації шкіри обличчя і чинить значний вплив на психосоціальний стан пацієнтів. 
Лампа Вуда використовується для визначення глибини розташування меланіну за допомогою індукованої світлом флюорес‑
ценції. Дерматоскопія забезпечує точну візуалізацію розподілу пігменту, варіація кольору меланіну залежить від його лока‑
лізації в шкірі. 

Мета роботи –  оцінити класифікацію мелазми за глибиною розташування меланіну за допомогою дерматоскопії та прове‑
сти кореляцію між дерматоскопічними даними й даними, отриманими при дослідженні тих самих осередків за допомогою 
лампи Вуда. 

Матеріали та методи: було обстежено 39 пацієнтів за допомогою лампи Вуда (аналізатор шкіри Everplus B‑601 16W) та ме‑
тодом дерматоскопії (FotoFinder Handyscope 20x). При дерматоскопії був виділений епідермальний тип мелазми, при якому 
спостерігається коричнювата і регулярна пігментна мережа; дермальний тип, при якому пігментна мережа втрачає регуляр‑
ність, а пігмент має блакитно‑сіре забарвлення; і змішаний тип мелазми, при якому спостерігаються ділянки, що відповіда‑
ють і епідермальному, і дермальному типу. 

Результати та висновки: ступінь конкордантності між означеними методами (k <0,2). Автори вважають дерматоскопію ефек‑
тивнішою для діагностики мелазми, тому що вона забезпечує більш об’єктивну візуалізацію компонентів пігментації.

Ключові слова: класифікація, мелазма, гіперпігментація, лампа Вуда, дерматоскопія, фототипи шкіри.

Evaluation of dErmatoscopic diagnosis of mElasma in comparison 
with thE usE of a wood lamp

E. I. Shelemba, V. A. Tsepkolenko

P. L. Shupyk National Medical Academy of Postgraduate Education

Abstract
Melasma is the main cause of facial hyperpigmentation and has a significant psychosocial impact on patients. Wood’s lamp is used 
to estimate the depth of melanin determined by light‑induced fluorescence. Dermatoscopy enables a clear visualization of pigment 
distribution, and the color variation of melanin depends on its localization within the skin. 

Objective. Evaluate the classification of melasma according to the depth of melanin by dermatoscopy and to correlate the derma‑
toscopic findings with its classification using Wood’s lamp. 

Materials and methods. 39 patients were examined using a Wood’s lamp (Everplus skin analyzer B‑601 16W) and using dermatos‑
copy (FotoFinder Handyscope 20x). The melasma was considered epidermal when a regular pigment network with a brownish ho‑
mogenous pigmentation was found; it was considered dermal when an irregular and mixed network with bluish‑gray pigmentation 
was found; and it was considered mixed when the areas showed both features. 

Results and conclusions. The degree of concordance between the methods was considered weak (k<0.2). The authors consider 
dermatoscopy more suitable, because it allows more objective visualization of pigmentary components.

Key words: classification, melasma, hyperpigmentation, Wood’s lamp, dermatoscopy, skin phototypes.
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Онихомикоз: эпидемиология, 
этиопатогенез, диагностика, 
лечение
В.А. Савоськина
Харьковская медицинская академия последипломного образования 

Резюме
В статье представлена актуальность проблемы онихомикозов в Украине и мире, приведена клиническая характеристика за-
болевания, основные возбудители, а также обзор современных методов лечения с акцентом на системную противогрибко-
вую терапию.

Ключевые слова: онихомикоз, лечение, тербинафин, системная терапия.

Онихомикоз – грибковое поражение ногтя – яв-
ляется наиболее распространенным заболеванием 
ногтей, встречается у 10−20% населения и со-
ставляет от 50 до 60% всей патологии ногтей [50]. 
Заболеваемость онихомикозом составляет 1−8% 
в Европе и Соединенных Штатах и менее 1% – 
в Центральной Африке [52]. 

В настоящее время в странах Европы и США они-
хомикоз вызывается, как правило, дерматофитами. 
Удельный вес отдельных дерматофитов в этиологии 
онихомикоза различен: Trichophyton rubrum выявляется 
в 70−95%, Trichophyton interdigitale – в 7−34% случаев. 
Значительно реже (в 1−3%) онихомикозы обусловлены 
возбудителями трихофитии (Trichophyton tonsurans – 
главным образом у детей, Trichophyton violaceum).

В систематическом обзоре литературы подсчитали об-
щие оценки распространенности онихомикоза у пациен-
тов, находящихся в группе риска. Распространенность 
онхомикоза ногтей рук, вызванного дерматофитами, 
была следующей: общая популяция – 3,22%, дети – 
0,14%, люди пожилого возраста – 10,28%, пациенты с ди-
абетом – 8,75%, пациенты с псориазом – 10,22%, ВИЧ-
положительные пациенты – 10,40%, пациенты 
на гемодиализе – 11,93%, пациенты после трансплан-
тации почки – 5,17%. У пациентов на гемодиализе была 
самая высокая распространенность онхомикоза, вы-
званного дерматофитами; у пожилых людей была са-
мая высокая распространенность онхомикоза, вызван-
ного дрожжами (6,07%; 95% ДИ 3,58−10,11), а пациенты 
с псориазом имели самую высокую распространенность 

онхомикоза, вызванного плесневыми грибками (2,49%; 
95% ДИ 1,74−3,55). Увеличение распространенности 
онихомикоза в некоторых популяциях пациентов мо-
жет быть связано с нарушением иммунитета, ухудше-
нием периферического кровообращения и изменениями 
ногтевой пластинки, что делает их более восприимчи-
выми к инфекции [19].

Онихомикоз гораздо чаще встречается у взрослых, 
чем у детей. В систематическом обзоре было обнару-
жено, что распространенность у детей онихомикоза 
и микоза складок составляет 0,14% (95% ДИ 0,11−0,18) 
и 0,09% (95% ДИ 0,06−0,13) соответственно [19]. В от-
ношении распространенности онихомикоза: как пока-
зало большинство исследований, более высокая распро-
страненность отиечается у мужчин, чем у женщин [52].

Этиология
Наиболее частой причиной онхомикоза является 

T. rubrum (90% случаев онихомикоза и микоза кожи), 
но могут быть и другие дерматофиты, такие как Т. in-
terdigitale и Epidermophyton floccosum. Candida albicans 
является причиной 2% онихомикозов, чаще поражая 
ногти кистей. Недерматофиты все чаще оказываются 
причиной онихомикоза стоп, примеры этих сапрофит-
ных форм включают Fusarium, Aspergillus, Acremonium, 
Scytalidium и Scopulariopsis brevicaulis, на их долю прихо-
дится около 8% инфекций ногтей. Хотя эти грибы при 
наличии гриба-дерматофита являются вторичной фло-
рой, внедряющейся в уже имеющиеся туннели, они спо-
собны усиливать сенсибилизацию организма. 
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Распространенность грибковых инфекций ногтей 
в определенных группах риска выше (больные сахар-
ным диабетом и 27% пациентов с псориазом), чем в об-
щей популяции. Нередко онихомикоз является пред-
вестником синдрома диабетической стопы. Вероятность 
онихомикоза на 88% выше у больных с диабетом, нахо-
дящихся на гемодиализе, чем у пациентов на гемодиа-
лизе, но без диабета. 

Отягощенный семейный анамнез также является фак-
тором риска онихомикоза. Аутосомно-доминантный 
тип наследования способствует развитию дисталь-
ного подногтевого онихомикоза, вызванного Т. rubrum. 
Резервуаром T. rubrum является сам пациент или его 
окружение в доме. Т. interdigitale, ранее известный как 
Т. mentagrophytes, – теперь второй наиболее распростра-
ненный дерматофит. Почти все другие антропофильные 
и зоофильные штаммы T. mentagrophytes теперь таксо-
номически классифицированы как новый вид T. inter-
digitale [36].

В последнее время все чаще наблюдается резис-
тентность к терапии онихомикоза. 

Эпидемиология и патогенез
Инфицирование ногтевых пластинок стоп проис-

ходит в основном в общественных банях, саунах, пла-
вательных бассейнах. Чешуйки с патогенными гри-
бами, отпадающие у больных микозом стоп, попадают 
на полы, скамьи, решетки, дорожки, ковры и подстилки. 
В условиях повышенной влажности грибы могут 
не только длительное время сохраняться, но и размно-
жаться, особенно на неокрашенных деревянных ска-
мьях и решетках, что делает их интенсивным источни-
ком инфицирования.

Нередка внутрисемейная передача при пользовании 
общей обувью, полотенцами, мочалками, недостаточ-
ной обработке ванны после мытья, а также за счет ков-
риков и решеток в ванной комнате. Поражение ногтей 
кистей происходит обычно при расчесывании очагов 
на коже.

Возникновению онихомикоза способствуют трав-
мирование ногтей, особенно многократное (у спортс-
менов), нарушения кровоснабжения конечностей, 
тяжелые сопутствующие заболевания (сахарный ди-
абет, иммунодефицитные состояния, болезни крови). 
Онихомикоз нередко встречается у лиц, длительно по-
лучающих антибактериальную, кортикостероидную 
и иммуносупрессивную терапию. 

Чаще онихомикозу предшествует микоз стоп. Со вре-
менем при потливости стоп, микротравмах и давлении 
на ногтевую пластику разрушается гипонихий, что 
способствует проникновению дерматофита в ноготь. 
Таким образом, поражение ногтевых пластинок про-
исходит вторично: вначале грибы поражают межпаль-
цевые складки или подошву, а затем – ногти. Однако 
возможно развитие изолированного онихомикоза, когда 
возбудитель проникает в ногтевую пластинку из-под 
ее дистального, латерального, проксимального краев 
или через дорсальную поверхность.

Дерматофиты живут только за счет кератина отмер-
ших корнеоцитов в коже, ногтях и волосах и произво-
дят кератиназу, в результате чего происходит заражение 
межпальцевых промежутков стоп, которое распростра-
няется на стопу и постепенно – на дистальный участок 
гипонихия ногтя, после чего происходит заражения 
ногтя. При грибковом  поражении ногтя вначале воз-
никает острая фаза, которая сопровождается незначи-
тельным воспалением и переходит в хроническую фазу, 
приводящую к общему дистрофическому грибковому 
поражению ногтя.

Гистологически острое поражение проявляется спон-
гиозом, акантозом, папилломатозом с отеком и гипер-
кератозом. Эти признаки напоминают патоморфологию 
при псориазе. Как и в большинстве случаев инфекции, 
развивается выраженный воспалительный инфиль-
трат. При онихомикозе вторично повреждается матрица 
ногтя, тогда он утолщается, появляется гиперкератоз, 
защитная реакция организма – избавиться от грибко-
вой инфекции. Дерматофиты внедряются в вышележа-
щие ногтевые пластинки, при этом ноготь деформиру-
ется и становится дистрофичным. 

Во время хронической стадии инфекции определя-
ется большое количество гиперкератотических масс ги-
пергранулеза, акантоза и папилломатоза с редким пе-
риваскулярным инфильтратом. В литературе описаны 
высокие уровни цитокинов при онихомикозе, а именно 
интерлейкина-6 (ИЛ-6) и ИЛ-10 в ногтевом ложе, 
а также нарушение кровотока. Также при онихомикозе 
обнаружен ряд волоконсодержащих β-дефензинов 2 че-
ловека (Human beta-defensin-2, HBD-2) .

Гистология онихомикоза: в ногтевой пластинке содер-
жатся скопления нейтрофилов, а также дерматофиты, 
которые проникают в ткань ногтя (рис. 1, а), дермато-
фиты проникают в ногтевую пластину (рис. 1, б). 

Клиническая картина
По локализации микотического процесса в ногте 

различают следующие формы онихомикоза:
•	 дистальный (поражение ногтя у свободного края);
•	 латеральный (поражение боковых сторон);
•	 проксимальный (поражение заднего валика);
•	 тотальный (поражение всего ногтя) [37, 49, 64].
Наиболее часто онихомикоз, обусловленный дерма-

тофитами, представлен дистальной и латеральной фор-
мами, при которых гриб попадает в ногтевое ложе и ног-
тевую пластинку под ее свободным краем или через 
латеральную ногтевую складку. Ногтевая пластинка, 
пораженная дерматофитами, становится тусклой 

Рис. 1. Гистологическая картина онихомикоза (фото Patrick Emanuel, 
Dermatopathologist, Auckland, New Zealand [41])
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с беловато-желтым оттенком, крошится, свободный 
край ее приобретает шероховатый вид и фрагментарно 
распадается за счет постепенного отделения ногтевых 
пластинок, в результате чего остается лишь ногтевое 
ложе, покрытое ороговевшими массами (рис. 2, 3).

Проксимальный онихомикоз – редкая форма пора-
жения ногтевой пластинки. При ней грибок обычно пе-
нетрирует ногтевую пластинку со стороны заднего кож-
ного валика. Формирование проксимальной формы 
онихомикоза характерно для ситуаций, когда, по со-
ображениям косметической коррекции, удален эпо-
нихий, который занимает пространство между ног-
тевой пластинкой и задним кожным валиком. 
Проксимальный подногтевой онихомикоз ча-
сто отмечают у ВИЧ-инфицированных, может 
распространяться гематогенно. Патологический 
процесс начинается с образования белого пятна 
на проксимальной части ногтя, в котором при ис-
следовании через увеличительную оптику выявля-
ется признак «ветвистой сети туннелей». Позднее 
грибы достигают более глубоких слоев ногтевой 
пластинки и ногтевого ложа, «окружая» отрастаю-
щий ноготь, приводя к разрушению ногтевой пла-
стинки (рис. 4).

Отдельно выделяется белый поверхностный 
онихомикоз (микотическая лейконихия), харак-
теризующийся опалово-белыми пятнами, которые 
появляются обычно у заднего валика ногтя и рас-
пространяются затем на весь ноготь. Подобный 
онихомикоз типичен для ВИЧ-инфицированных. 
Клиническая картина заболевания представлена 
белыми сливающимися пятнами на поверхности 
ногтевой пластинки, по внешнему виду напоми-
нающими мелкие порошковые частицы (рис. 5). 

При этом степень пенетрации дерматофитами 
ногтя минимальна.

При тотальном онихомикозе, что наблюдается 
при длительном течении заболевания, ногтевая пла-
стинка поражена полностью (рис. 6).

 Поражение ногтей происходит неодновременно: 
у одного и того же больного можно обнаружить раз-
личные варианты онихомикоза.

Диагностика и дифференциальная 
диагностика

Длительность лечения, прогрессирование онихоми-
коза и успех предыдущих курсов лечения являются важ-
ными аспектами оценки пациента с заболеванием ног-
тей. При подозрении на онихомикоз важно тщательно 

Рис. 6. Тотальный онихомикоз

Рис. 2. Дистальный онихомикоз

Рис 3. Дистально-латеральный онихомикоз

Рис. 4. Проксимальный онихомикоз

Рис. 5. Микотическая лейконихия
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собрать анамнез заболевания, учитывать предыдущие 
курсы лечения, а также с целью подбора системного 
противогрибкового препарата провести обследование 
на вирусные гепатиты, исключить употребление алко-
голя. Рекреационные мероприятия могут предраспола-
гать пациентов к рецидиву или повторной инфекции. 
Микоз кистей часто сопровождает онихомикоз.

Первичный онихомикоз часто представляет собой 
один или несколько утолщенных, с желтыми пятнами, 
ногтей на ногах. Обычно затрагивается один или оба 
больших ногтя на пальцах стоп. В большинстве слу-
чаев имеется сопутствующее грибковое поражение стоп 
в виде сухого шелушения или сухого гиперкератоза, ко-
торое часто ошибочно принимают за простой ксероз.

Важно знать, что почти половина  заболеваний ногтей 
на самом деле не являются микозами, поэтому мико-
логическое исследование важно для установления точ-
ного диагноза. Это особенно важно, если планируется 
системная терапия. Чувствительность традиционной 
микроскопии препарата ногтя, обработанного гидрок-
сидом калия (KOH), составляет только 60% и не мо-
жет идентифицировать вид дерматофита. Однако, если 
исследование с KOH положительно, это может помочь 
дифферецировать дерматофиты от сапрофитов. 

В настоящее время наиболее чувствительным те-
стом (95%) является патогистологическое исследова-
ние биоптата пораженного ногтя, окрашенного кис-
лотным раствором Schiff (PAS) и серебром Gomori 
methenamine silver (GMS). Культуральная диагностика 
является золотым стандартом, однако требует длитель-
ного времени, специальных условий и квалифициро-
ванного персонала. Грибковая культура или ПЦР не-
обходимы, чтобы определить причину инфицирования 
ногтевой пластинки, и особенно полезны в нетипичных 
случаях или когда подозревается первичная сапрофит-
ная инфекция. Чтобы подтвердить это подозрение, сле-
дует получить две последующие культуры одной и той 
же сапрофитной инфекции, прежде чем заключить, что 
сапрофит является основным патогеном. ПЦР улуч-
шает видоспецифическое обнаружение дерматофитов 
на 20% по сравнению с грибковыми культурами. 

Дерматоскопия дает возможность клинически ди-
агностировать онихомикоз и дифференцировать его 
от дистрофии ногтей. Наличие коротких шипов и про-
дольных бороздок указывает на онихомикоз, тогда как 
поперечный онихолиз согласуется с микротравматиче-
ской дистрофией ногтей (рис. 7, 8).

Лечение
Лечение онхомикоза включает химическое или хи-

рургическое удаление инфицированного ногтя, при-
менение системных или местных препаратов, пульс-
терапию или их комбинацию.

К сожалению, в настоящее время топические препа-
раты не всегда демонстрируют высокую эффективность, 
что в основном объясняется недостаточной способно-
стью препарата проникать через ногтевую пластину 
в ноготь, где находится инфекция. Утолщенные ногти, 

обширное вовлечение всей ногтевой пластинки способ-
ствуют плохой реакции на местное лечение. Проблема 
монотерапии только топическими противогрибковыми 
средствами состоит в том, что они остаются на поверх-
ности ногтевой пластины и, следовательно, могут быть 
недоступны в месте заражения в более глубоких слоях 
ногтя и ногтевого ложа, в то время как системный тер-
бинафин быстро накапливается в ногте, достигая макси-
мальной концентрации 0,39 мг/г, и сохраняется до 2 мес 
после окончания лечения. 

В последнее время были предприняты многочислен-
ные различные подходы к решению проблемы проник-
новения препарата в пораженный ноготь. Например, 
предпринимались попытки разработать усилители 
проникновения для облегчения доставки лекарств че-
рез ногтевую пластину, такие как добавление гидрох-
лорида додецил-2-N, N-диметиламинопропионата 
(DDAIP HCl, торговое название NexACT-88, NexMed) 
в лак для ногтей с тербинафином. Другим способом 
усиления проникновения лака для ногтей было вклю-
чение тербинафина в перенос липидных везикул, ко-
торые сильно деформируются и, таким образом, спо-
собны проходить через межклеточные пространства. 
Кроме того, недавно был разработан новый маломоле-
кулярный оксабороловый противогрибковый препарат 
(AN2690), который предназначен для большего проник-
новения через ногтевую пластину. Однако ряд этих пре-
паратов находится в стадии разработки [8, 11, 12, 14, 15, 
17, 18, 20, 38, 42].

Эффективность лечения онхомикоза значительно 
улучшилась за последние несколько десятилетий после 
введения в терапию пероральных противогрибковых 

Рис. 8. Дерматоскопия онхолизиса, окруженного эритематозной 
границей (первоначальное увеличение: × 20) [48]

Рис. 7. Дерматоскопическая картина онихомикоза: шипы на 
проксимальном крае в области онихолизиса (а), продольные полосы, 

бело-желтые продольные борозды в ногтевой пластнке (б);  
фото Khaled H., El-Hoshy  [39]

а б
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препаратов тербинафина и итраконазола [5, 6, 9, 16, 22, 
23, 28, 30, 35, 43, 47, 51, 54]. Представителем препаратов 
на основе тербинафина высокого качества от европей-
ского производителя (Румыния) на фармацевтическом 
рынке Украины является Тербинорм World Medicine – 
противогрибковый препарат для системного примене-
ния в форме таблеток по 250 мг.

Тербинорм оказывает выраженное фунгистатическое 
и фунгицидное действие, обусловленное ингибирова-
нием биосинтеза грибкового эргостерола, определяю-
щего стабильность клеточных мембран, и угнетением 
ферментных систем − скваленэпоксидазы − в клеточ-
ной мембране гриба, в результате чего происходит на-
копление ядовитого вещества сквалена и гибель клетки 
гриба. Тербинафин не оказывает влияния на метабо-
лизм гормонов или других лекарственных препаратов. 
Клинические наблюдения и данные литературы свиде-
тельствуют о высокой терапевтической эффективности 
тербинафина при дерматофитии гладкой кожи, микозе 
стоп и кистей, онихомикозе (Сергеев Ю.В., Сергеев 
А.Ю., 1998).

Стабильные концентрации препарата в плазме крови 
достигаются через 10–14 дней. В ногтевую пластину 
тербинафин проникает преимущественно через ма-
трикс, но также ногтевое ложе. После отмены лечения 
тербинафин сохраняется в ногтях в терапевтически эф-
фективной концентрации в течение 4–6 нед.

Продолжительность лечения при онихомикозе ки-
стей составляет от 6 нед, при онихомикозе стоп − 
от 12–16 нед (продолжительность терапии определяется 
скоростью отрастания ногтевых пластинок, в основном 
ногтевой пластинки большого пальца стопы).

Помимо непрерывного лечения тербинафином в дозе 
250 мг/сутки разработана также схема пульс-терапии: 
500 мг/сутки в течение 7 дней каждого месяца на про-
тяжении 3−4 мес. [4]

Aнализ литературных данных (Gupta AK et al., 2005) 
свидетельствует, что тербинафин может успешно ис-
пользоваться для лечения онихомикоза в отдельных 
когортах пациентов: у детей, лиц пожилого возраста, 
иммуноскомпрометированных пациентов, а также при 
наличии сахарного диабета (СД) и синдрома Дауна [3]. 

Накопленный клинический опыт применения терби-
нафина в лечении микозов у детей, в том числе млад-
шего возраста, отражен в европейских рекомендациях 
по антигрибковой терапии [9]. L. Matricciani и соавт. 
(2011), проведя систематический обзор 6 рандомизи-
рованных контролируемых исследований, считают, что 
тербинафин целесообразно назначать для лечения они-
хомикозов не только в общей популяции, но и в отдель-
ных когортах пациентов, например у больных СД [13].

Применение препаратов тербинафина имеет преиму-
щества не только по более приемлемому профилю без-
опасности, но и в связи с возможностью выбора схемы 
применения для курсового лечения с сохранением эф-
фективности терапии:

•	 непрерывный прием: ежедневное применение 
по 250 мг (1 таблетка) 3 мес и более;

•	 пульс-схема 1: по 250 мг 4 нед → 4 нед перерыв → 
по 250 мг 4 нед [3, 54];

•	 пульс-схема 2: по 250 мг/2 раза в день 1 нед, каж-
дые 4 нед, на протяжении 12 нед [4].

Следует также отметить, что терапия тербинафи-
ном демонстрирует эффективность, фармакоэконо-
мичность при незначительном лекарственном взаи-
модействии, что дает преимущества перед другими 
схемами лечения.

Сравнительное исследование применения разных 
молекул антимикотических препаратов для терапии 
онихомикозов продемонстрировало более высокие по-
казатели микологического выздоровления при исполь-
зовании тербинафина (46,66%) [6].

Пульс-терапия тербинафином демонстрирует эффек-
тивность и безопасность, соответствующую схеме не-
прерывного применения тербинафина (золотой стан-
дарт) и достоверно более высокие показатели лечения, 
чем пульс-терапия итраконазолом. [4, 54].

Исследование применения Тербинорма в Украине 
у пациентов с онихомикозом и сочетанном онихомикозе 
с микозом гладкой кожи по непрерывной схеме в тече-
ние 16-недельного курса терапии показало клиническое 
и микробиологическое излечение у 83,78% пациентов 
и у 10,82% – клиническое улучшение [2].

Следует отметить, что количество доступных и раз-
решенных к применению системных антимикотиков 
на сегодняшний день недостаточно. Процесс созда-
ния новых препаратов не в полной мере соответствует 
темпам распространенности инвазивных микозов [1]. 
Поэтому в настоящее время ведется поиск новых мето-
дик и подходов в решении проблемы грибковых заболе-
ваний. Среди них – использование инструментальных 
воздействий. Новые аппаратные методы лечения онхи-
омикоза включают лазерные устройства, фотодинами-
ческую терапию, ионтофорез и ультразвук. Лазерная 
терапия одобрена только для косметической терапии, 
но эффективность лечения для ликвидации грибковой 
инфекции должна определяться дополнительными ран-
домизированными контролируемыми исследованиями. 
Имеются единичные сообщения о лечении онихомикоза 
после использования фототерапии, которая включает 
в себя облучение накопленного протопорфирина в гриб-
ковых гифах, что приводит к последующему гифазному 
повреждению клеток. Способность ионтофореза или ис-
пользование электрического тока (0,5 мА/см2), чтобы 
облегчить прохождение лекарственного средства через 
ногтевую пластину, было доказано в исследованиях 
с ногтями человеческого трупа, но соответствующие 
клинические исследования еще предстоит провести. 
Ультразвуковая терапия предварительно продемон-
стрировала фунгистатическую активность при грибко-
вой инфекции ногтей, само устройство представляется 
чрезмерно сложным и требует специального программ-
ного обеспечения, а также является очень дорогостоя-
щим [10, 21, 24-27, 29, 31-34, 40, 44-46, 53, 55-63].

Таким образом, при выборе терапии при онихомикозе 
необходимо учитывать клиническую эффективность, 

КЛІНІЧНІ СПОСТЕРЕЖЕННЯ

№ 2  (80)  2018  |  ISSN 2308-1066
ДЕРМАТОЛОГіЯ та вЕнЕРОЛОГіЯ



безопасность и фармакоэкономичность курса лечения. 
В данном аспекте перспективными являются:

•	 поиск новых методик применения антимико-
тиков 3-го поколения (производные триазола 
(итраконазол, флуконазол) и аллиламины (тер-
бинафин, нафтифин); поиск новых молекул и раз-
работка препаратов 4-го поколения антимикотиков 

(липосомальные формы полиеновых антибиоти-
ков (амфотерицина В и нистатина), производные 
триазола (вориконазол, позаконазол, равуконазол) 
и эхинокандины (каспофунгин);

•	 проведение комбинированной терапии;
•	 развитие и внедрение аппаратных методов лечения 

онихомикоза.
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ОніхОМікОз: еПіДеМіОлОГія, еТіОПАТОГенез, ДіАГнОСТикА, лікуВАння
В.О. Савоськіна
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Резюме
В статті представлена актуальність проблеми оніхомікозів в Україні та світі, наведена клінічна характеристика захворювання, 
основні збудники, а також огляд сучасних методів лікування з акцентом на системну протигрибкову терапію. 
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ONycHOmycOsis: EPiDEmiOlOgy, EtiOPAtHOgENEsis, DiAgNOsis, trEAtmENt
V.O. Savoskina

Kharkov Medical Academy of Postgraduate Education
Abstract
The article presents the urgency of the problem of onychomycosis in Ukraine and the world, the clinical characteristics of the disease, 
the main pathogens, as well as an overview of modern treatments with an emphasis on systemic antifungal therapy.
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Случай липоидного некробиоза 
у больной сахарным диабетом
И. А. Олейник, О. Н. Стулий
ГУ «Институт дерматологии и венерологии НАМН Украины»

Резюме 
В статье приводится случай липоидного некробиоза в сочетании с сахарным диабетом.

Ключевые слова: липоидный некробиоз, сахарный диабет, патогенез, клиника, гистологическое исследование.

Липоидный некробиоз –  это хроническое ненаслед-
ственное заболевание кожи, связанное с нарушением 
обмена веществ, представляет собой локализован-
ный липоидоз с отложением липидов в тех участках 
дермы, где есть дегенерация или некробиоз коллагенов. 
Проявляется разноцветными (красными, желтыми, ко-
ричневыми) бляшками с четкими границами, сопрово-
ждается дегенерацией коллагеновых и эластических во-
локон с вторично развивающейся гранулемой. 

Липоидный некробиоз, как правило, обусловлен са-
харным диабетом и представляет собой одно из его 
проявлений, связанное с тяжестью микроангиопа-
тии. Однако сахарный диабет –  частая, но не един-
ственная причина заболевания. Согласно статистике, 
у 1/3 больных липоидным некробиозом диагности-
руют сахарный диабет, еще у 1/3 –  нарушение толе-
рантности к глюкозе. Дерматоз в 1/3 случаев может 
наблюдаться у больных, не страдающих нарушением 
углеводного обмена.

Основная роль в развитии заболевания отводится 
микроангиопатиям различного происхождения. У па-
циентов, не имеющих сахарного диабета, этиология 
заболевания остается неизвестной. Липоидный не-
кробиоз, не связанный с метаболическими наруше-
ниями, описывают как гранулематоз Мишера [7].

Факторы, провоцирующие очаговую дегенерацию 
коллагена, неизвестны. К ним могут относиться:

•	 очаговые нарушения кровообращения и гемо-
стаза вследствие микроангиопатии у диабетиков;

•	 первичная дегенерация или нарушение синтеза 
коллагеновых волокон, непосредственно связан-
ные с травмой у лиц, не страдающих сахарным 
диабетом;

•	 вторичная дегенерация вследствие распростра-
няющейся гранулемы, которая сама может быть 
вызвана отложением иммунных комплексов [6].

Диагноз ставится на основании клинической кар-
тины: свежие очаги имеют вид восковидных бляшек 
с четкими границами, различных размеров, их по-
верхность лоснящаяся. Сквозь атрофический эпи-
дермис видны расширенные сосуды дермы. Свежие 
бляшки желтые, оранжевые, что является важным ди-
агностическим признаком. Старые очаги образуются 
после слияния мелких бляшек. Центральные части 
имеют изъязвления, после заживления которых оста-
ются вдавленные рубцы. В центре бляшки многочис-
ленные телеангиэктазии, цвет бурый. Располагаются 
очаги поражения иногда симметрично. Более чем 
в 80% случаев локализованы на передних поверх-
ностях голеней, реже – на стопах, кистях, туловище, 
лице, волосистой части головы, еще реже отмечается 
генерализованное поражение [4].

При локализации на коже голеней диагноз уста-
навливается по клинико-патологическим признакам, 
которые достаточно специфичны. На ранней стадии 
в дифференциальный диагноз включают располо-
женные на голенях бляшки диабетической дермато-
патии и обычные рубцы. При других локализациях 
дифференциальная диагностика проводится с бля-
шечной склеродермией, индуративной эритемой 
Базена, папуло-некротическим васкулитом, узлова-
той эритемой, панникулитом, кольцевидной грану-
лемой, саркоидозом, ксантоматозом и другими неин-
фекционными гранулематозными заболеваниями [5].

Внешний вид очагов настолько характерен, что 
биопсия не требуется. Ее проводят только для 
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исключения кольцевидной гранулемы. Данные би-
опсии помогают установить диагноз. При липо-
идном некробиозе в отсутствие сахарного диабета 
гистологические признаки не имеют характерной 
специфичности: очаги дегенерировавшего кол-
лагена встречаются редко или отсутствуют, гра-
нулемы по типу инородного тела более обширны, 
малые кровеносные сосуды не имеют характер-
ных признаков диабетической микроангиопатии, 
а имеют утолщение базальных мембран клеток 
в стенках сосудов с периодически положительной 
ШИК-реакцией, приводящей к сужению просвета 
сосудов. Полагают, что гранулематозное воспале-
ние возникает в ответ на дегенерацию коллагеновых 
волокон. Поражение артериол в очагах некробиоза, 
по-видимому, обусловлено усиленной агрегацией 
тромбоцитов. Выраженность липоидного некроби-
оза не зависит от тяжести сахарного диабета [3].

Из-за отсутствия субъективных ощущений (боли, 
зуда) больные долго не обращаются к врачу: заболе-
вание прогрессирует, бляшки растут, изъязвляются, 
приводят к значительному косметическому дефекту. 
Язвы могут рубцеваться без лечения. Прогноз для 
жизни при липоидном некробиозе благоприятный, 
для выздоровления –  сомнительный.

Приводим случай липоидного некробиоза.
Пациентка С., 44 года, жительница г. Харькова, по-

ступила в клинику ГУ «Институт дерматологии и ве-
нерологии НАМН Украины» с жалобами на появле-
ние очагов на коже тыла обеих кистей и правой голени. 
Болеет с 2015 г., когда впервые появилось пятно окру-
глой формы, 1 см в диаметре, на коже тыла правой ки-
сти, светло-коричневого цвета, не сопровождающееся 
субъективными ощущениями. Появление аналогич-
ного пятна через 6 мес на коже тыла левой кисти и че-
рез год – на коже правой голени отмечает на фоне уве-
личения размера первого очага.

Обратилась к дерматологу по месту жительства 
и получала лечение по поводу кольцевидной грану-
лемы глюкокортикостероидными (ГКС) наружными 
средствами с отсутствием положительной динамики.

Из анамнеза известно: тонзиллэктомия в 1998 г., 
аппендэктомия в 2011 г., фурункул левой го-
лени в 2015 г., операция по поводу кисты яичника 
в 2016 г., ишемическая болезнь сердца, нейроцир-
куляторная дистония по гипертоническому типу –  
2016 г. На фоне лечения панариция первого пальца 
правой кисти в 2016 г. был впервые выявлен сахар-
ный диабет, ІІ тип.

При поступлении общее состояние удовлет-
ворительное, нормостеник, слизистые оболочки 
розовой окраски, периферические лимфоузлы 
не увеличены. АД –  140/90 мм рт. ст., пульс –  
78 уд./мин. Температура –  36 0С. Дыхание вези-
кулярное. Тоны сердца ритмичные. Живот мягкий, 
безболезненный. Печень у края реберной дуги. 
Физиологические отправления в норме.

Локальный статус: бляшки на коже тыла правой 
кисти –  5х6 см, левой –  4х4,4 см, передней поверх-
ности бедра –  5х4 см, красно-коричневого цвета, 
с четкими очертаниями, неправильной формы, 
четко отграничены от здоровой кожи, полицикли-
ческие, приподнятые. Поверхность бляшек глад-
кая, блестящая, имеются многочисленные телеан-
гиэктазии, мелкопластинчатое шелушение на коже 
голени (см. рисунок).

В клиническом анализе крови обращает на себя 
внимание лимфоцитоз (40%) и повышение СОЭ 
(28 мм/ч). Глюкоза крови –  10,6 ммоль/л. При 
консультации эндокринолога установлен диагноз: 
сахарный диабет, тип ІІ, средней тяжести, субком-
пенсированный. Назначено соблюдение диеты 
диабетического типа и гипогликемизирующие 
препараты.

В настоящее время пациентка получает ангио-
протекторы, антиоксиданты, антиагреганты, вита-
мины, амид липоевой кислоты.

Наружно: топические ГКС и антиагрегантные 
препараты.

Интерес случая: быстрое прогрессирование ли-
поидного некробиоза у больной на фоне сахарного 
диабета, тип ІІ.

Рисунок. Пациентка С., липоидный некробиоз, поражение кожи правой голени (а), и тыльной поверхности кистей (б)

ба
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Резюме
У статті наводиться випадок ліпоїдного некробіозу в поєднанні з цукровим діабетом.
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CASE OF LIPOID NECROBIOSIS IN PATIENT WITH DIABETES MELLITUS
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Abstract
The article presents a case of lipoid necrobiosis in combination with diabetes mellitus.
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Керівництво з лікування атопічного 
дерматиту Європейського 
дерматологічного форуму, 2018
Базова терапія порушеної бар’єрної  
функції шкіри та застосування емолєнтів 
(догляд за шкірою)

Застосування емолєнтів і догляд за шкірою
Сухість шкіри є одним з характерних симптомів атопіч-

ної екземи (АЕ). Нині є наукові докази існування генетично 
обумовлених аномалій шкірного бар’єру в людини та ми-
шей, які сприяють проникненню алергену в шкіру, форму-
ванню схильності до подразнення з наступним її запаленням. 
Дефіцит філагрину є найбільш чітко визначеною анома-
лією, що призводить до дефіциту малих молекул, що зв’я-
зують воду, які утворюються в нормі внаслідок катаболізму 
філагрину [44]. Крім того, нестача міжклітинних ліпідів ро-
гового шару та порушення співвідношення речовин (холес-
терин, есенціальні жирні кислоти, цераміди) збільшують 
трансепідермальну втрату води (ТЕВВ), що обумовлює ви-
никнення мікротріщин в епідермісі. Порушення бар’єру при-
зводить до запалення, а дисбаланс протеаз-антипротеаз ви-
ступає вирішальним проміжним етапом [45].
Очищення та ванні процедури

Шкіру слід очищувати ретельно, але делікатно й обе-
режно, аби позбутися кірочок і механічно видалити бак-
теріальні забруднювачі у разі бактеріальної суперінфекції. 
Можуть застосовуватися очищувальні засоби з антисепти-
ками або без них (тривалість дії антисептиків дуже обме-
жена, тому механічне очищення, вочевидь, є важливішим), 
з неподразнюючим і гіпоалергенним складом, які існують 
в різних лікарських формах (синтетичні миючі засоби, 
водні розчини). У немовлят цей перший етап делікатного 
очищення шкіри легше проводити на пелюшці, а не безпо-
середньо у ванні [3]. Наступне очищення зі швидким опо-
ліскуванням здійснюють у ванні (за температури 27–30 °C). 
Коротка тривалість прийняття ванни (всього 5 хв) та вико-
ристання масла для ванн (останні 2 хв купання) спрямовані 
на запобігання зневодненню епідермісу. Топічні емолєнти 
переважно застосовують відразу після ванни або душу після 
делікатного витирання, коли шкіра ще трохи волога (див. 
наступний розділ про застосування емолєнтів).

Додавання у воду для ванни антисептиків, таких як гі-
похлорит натрію, є додатковим лікувальним засобом при 
АЕ завдяки його інгібуючій дії на бактеріальні клітини [46, 
47]. Дослідження показало, що в дітей, які приймали ванни 
з 0,005% розчином гіпохлориту натрію, відмічали поліпшення 
перебігу АЕ [47, 48]. У недавньому дослідженні впливу ванн 
з гіпохлоритом натрію не було продемонстровано їх переваг 
у порівнянні з водними щодо тяжкості перебігу АЕ, але вони 
давали змогу зменшити застосування топічних кортикостеро-
їдів (КС) і антибіотиків [49]. Сольові ванни можуть бути ко-
рисними завдяки тому, що сприяють видаленню змертвілого 

кератину [50]. Особливо корисні сольові ванни у разі вира-
женого імпетиго або іхтіозу. Нещодавнє дослідження по-
казало, що використання замість мила дитячих олійок без 
віддушок, особливо в популяціях, де доступні спеціально роз-
роблені емолєнти, є неприпустимим [51].

Масла для ванн є цінним додатковим засобом догляду 
за шкірою, особливо в немовлят і дітей молодшого та стар-
шого віку. Не слід використовувати добавки для ванн, що міс-
тять потенційно алергенні білки, такі як арахіс чи колоїдний 
овес, у найбільш уразливій віковій групі –  молодше 2 років 
[3]. Необхідно підкреслити, що більшість масел для ванн, до-
ступних у Європі, практично не містять ці білкові алергени.

Рекомендації: Додавання до ванн антисептиків, таких 
як гіпохлорит натрію, може бути корисним для лікування 
АЕ (1b, А).
Застосування емолєнтів

За традицією, емолєнти визначають як засоби місцевої 
терапії, що доставляють в шкіру активні інгредієнти, яких 
в ній бракує. Емолєнти є винятково корисними при АЕ, 
зазвичай до їх складу входять зволожувач (наприклад, се-
човина або гліцерин; сприяє зволоженню рогового шару 
епідермісу) та оклюзійна речовина (вазелін; запобігає ви-
паровуванню вологи). Останнім часом наявність на ринку 
нелікарських форм емолєнтів, до складу яких входять ак-
тивні інгредієнти, зробила менш чітким розмежування між 
ними та лікарськими засобами. В даному керівництві «емо-
лєнти» визначені як топічні засоби, що доставляють в шкіру 
інгредієнти, яких в ній бракує, а «емолєнтами плюс» вва-
жають топічні засоби, що є джерелом необхідних інгредієн-
тів, а також містять додаткові активні нелікарські речовини.

Безпосередньою базою застосування емолєнтів на шкірі 
із запаленням є низька її переносимість, тому усунення запа-
лення є першочерговим завданням. Емолєнти є ключовими 
засобами лікування. Зволоження шкіри зазвичай здійсню-
ється за допомогою зволожувальних засобів з гідрофільною 
основою, наприклад 5% сечовиною, принаймні двічі на добу 
[52]. В залежності від гостроти процесу на шкірі можуть 
бути корисними й ліпофільні основи. Також рекомендовано 
застосовувати бар’єрні мазі, масла для ванн, гелі для душу, 
емульсії або міцелярні розчини, що покращують бар’єрну 
функцію шкіри. Вартість високоякісних емолєнтів (з низь-
ким умістом контактних алергенів) часто обмежує їх ви-
користання, оскільки вони є безрецептурними засобами 
(окрім, наприклад, Фінляндії та Швейцарії, де виписка ре-
цептів на них і повернення коштів є звичною практикою), 
а дозування зазвичай є високим (до 100 г на тиждень у дітей 
молодшого віку та до 500 г –  у дорослих). Застосування за-
мість емульсій чистих масел, наприклад, таких як кокосове, 
призводитиме до висушування шкіри, підвищення трансе-
підермальної втрати вологи, а тому не рекомендовано.
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Кількість топічного засобу для нанесення визначається 
за правилом дози «на кінчику пальця». Одиниця «на кін-
чику пальця» (fingertip unit; FTU) –  це кількість пре-
парату, видавленого з тюбика з діаметром отвору 5 мм, 
яка займає на вказівному пальці відстань від дисталь-
ної складки шкіри до кінчика (приблизно 0,5 г); ця кіль-
кість необхідна для нанесення на ділянку шкіри пло-
щею, що відповідає площі 2 долонь дорослої людини 
(близько 2% поверхні шкіри дорослої людини) [53].

Поглиблення знань про молекулярні та біохімічні осо-
бливості шкіри при АЕ має забезпечувати доступ до топіч-
них засобів, що покращують бар’єрну функцію. Науково 
обґрунтовані підтвердження застосування емолєнтів на-
бирають силу [54].
Інгредієнти емолєнтів і можливі ризики  
від їх застосування

Сечовина може спричинювати подразнення і пору-
шення функції нирок у немовлят, тому слід уникати її за-
стосування в даній віковій категорії; в дітей молодшого 
віку слід використовувати менші концентрації сечовини, 
ніж у дорослих [3]. Гліцерин переноситься краще у по-
рівнянні з сечовиною та хлоридом натрію (менший по-
дразнювальний ефект) [55]. Зазвичай рекомендації по-
лягають у застосуванні емолєнтів відразу після прийому 
ванни та делікатного висушування шкіри (промокання). 
В немасштабному дослідженні було показано, що викори-
стання емолєнтів окремо від прийому ванни може забезпе-
чувати триваліший ефект, ніж визначений їх ємкістю [56].

Пропіленгліколь часто провокує подразнення шкіри 
у дітей віком до 2 років і не має використовуватись у па-
цієнтів даного віку через токсичний вплив. Підставою для 
занепокоєння є факт, що широке застосування з профілак-
тичною метою емолєнтів, що містять нативні білки, такі 
як алергени арахісу [57] чи колоїдний овес [58], може під-
вищувати ризик сенсибілізації шкіри та алергії. Слід вико-
ристовувати лише емолєнти, що не містять білковоподібні 
алергени і гаптени, відомі як часті причинні агенти роз-
витку контактної алергії (такі як ланолін, спирт шерстя-
ного воску, метилізотіазолін), особливо у найбільш враз-
ливій віковій групі до 2 років.

Емолєнти з таніном і бітуміносульфонатом амонію (іх-
тамол) можуть бути корисним додатком до базової терапії, 
особливо за легкого перебігу хвороби або якщо застосу-
вання топічних КС є неприйнятним для пацієнта (сте-
роїдофобія) [59]. Застосування лише емолєнтів без до-
статньої місцевої протизапальної терапії несе за собою 
суттєвий ризик поширення бактеріальної та вірусної ін-
фекції, який і без того підвищений у пацієнтів з АЕ [60].
Емолєнти «плюс»

Останніми роками на ринку є декілька нелікарських за-
собів для місцевої терапії АЕ, до складу яких входять ак-
тивні інгредієнти, але які не відповідають визначенню або 
не потребують ліцензії топічного лікарського засобу. Такі 
продукти можуть містити наприклад сапоніни, флавоно-
їди та рибофлавін безбілкових екстрактів паростків вівса 
або бактеріальні лізати Aquaphilus dolomiae або Vitreoscilla 
filiformis [61]. Такі лізати одночасно позитивно впливають 
як на уражену шкіру пацієнтів з АЕ, так і на її мікробом 

[62, 63]. Результати досліджень in vitro та клінічних ви-
пробувань з різних лабораторій надали деяку довідкову 
інформацію про молекулярні мішені та можливий меха-
нізм дії таких активних емолєнтів «плюс» [64–66].
Докази ефективності емолєнтів

Зволожуючі засоби здатні поліпшувати бар’єрну функцію 
шкіри при АЕ та зменшувати сприйнятливість шкіри до по-
дразників. Було чітко показано, що довгострокове застосу-
вання емолєнтів зменшує прояви ксерозу, обумовленого 
АЕ [67]. Використання самих лише емолєнтів упродовж од-
ного тижня здатне покращити перебіг АЕ легкого або серед-
ньотяжкого ступеня [68]. У порівняльному дослідженні було 
показано, що безрецептурний зволожуючий агент може бути 
так само клінічно ефективним, як і дорожчі бар’єрні креми 
при лікуванні легкої та середньотяжкої AE у дітей [69]. Дані 
ще одного дослідження в дорослих пацієнтів з АЕ дають 
змогу припустити користь від застосування кокосового масла 
в носіїв Staphylococcus aureus [70]. Крім того, щоденне вико-
ристання емолєнтів з самого народження здатне суттєво зни-
зити частоту розвитку АЕ у популяції з підвищеним ризиком 
[71, 72]. Оскільки основним обмеженням цих двох багато-
обіцяючих досліджень є їх відносно коротка тривалість (пів-
року), в даний час проводяться більш тривалі випробування.
Докази стероїд-зберігаючих ефектів емолєнтів

1. Короткотривала терапія (3–6 тиж)
Кілька досліджень у дітей [54, 73], а також одне дослі-

дження в змішаній популяції дітей і дорослих [74] про-
демонстрували різний, але безсумнівний стероїд-збері-
гаючий ефект при короткотривалому лікуванні легкої 
та середньотяжкої АЕ.

2. Довгострокова підтримувальна терапія
Підтримання стабілізації захворювання можна досягти 

завдяки застосуванню емолєнтів двічі на тиждень або ча-
стіше у підгрупі пацієнтів після індукції ремісії за допомо-
гою топічних КС. Кілька досліджень показали порівнянні 
результати щодо періодичної терапії емолєнтами та часу 
до розвитку рецидиву, використовуючи аналогічні дослі-
дження у дорослих та дітей [75, 76].
Рекомендації

Емолєнти мають призначатись в адекватних кіль-
костях і використовуватись щедро і часто, принаймні 
250 г на тиждень у дорослих (3b, C).

Також слід використовувати масла для ванни та замін-
ники мила. Емолєнти з підвищеним вмістом ліпідів краще 
застосовувати в зимовий період (3b, С).

Регулярне використання емолєнтів має короткотрива-
лий і довгостроковий стероїд-зберігаючий ефект при лег-
кій або середньотяжкій АЕ. Спочатку необхідно досягти 
ремісії за допомогою топічних КС або топічних інгібіто-
рів кальциневрину (2а, В).

Список літератури – у редакції.
Друкується в скороченому обсязі, за матеріалами  

«EDF-Guidelines for Treatment of Atopic Eczema (Atopic 
Dermatitis)» Developed by the Guideline Subcommittee  

«Atopic Eczema» of the European Dermatology Forum, 2018

Переклад Євгенії Канівець
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представить электронный вариант статьи на не использован-
ном ранее диске или дискете или выслать на электронный 
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имеет право использовать рукопись статьи следующими спо-
собами: извлечение метаданных статьи в целях включения 
их в наукометрические базы данных для организации доступа 
пользователей в сети Интернет к материалам на условиях на-
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опубликованы ранее или описаны в статьях, опубликованных в других печатных или электронных средствах информа-
ции. Предоставляя статью, автор должен ставить редакцию в известность обо всех направлениях этой статьи в пе-
чать и о предыдущих публикациях, которые могут рассматриваться как множественные или дублирующие публикации 
той же или очень близкой работы. Автор должен уведомить редакцию о том, содержит ли статья уже опубликованные 
материалы. В этом случае в новой статье должны быть ссылки на предыдущую. Копии таких материалов должны при-
лагаться к статье, чтобы дать редакции возможность принять решение, как поступить в данной ситуации.

Не принимаются к печати статьи, представляющие собой отдельные этапы незавершенных исследований, а также 
статьи с нарушением Правил и норм гуманного обращения с биообъектами исследований.
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списке еще отсутствуют подходящие обозначения для недавно 
введенных терминов, подберите наиболее близкие из имею-
щихся).

Особое внимание следует уделять написанию резюме ста-
тьи на английском языке. Для этого целесообразно пользо-
ваться услугами квалифицированных специалистов-лингви-
стов с последующим научным редактирования текста автором 
(авторами).

Введение, изложение основного материала, заключение, ли-
тература. Для оригинальных исследований –  введение, мате-
риалы и методы исследования, результаты исследования, об-
суждение результатов, литература, выводы. На отдельных 
страницах представляются таблицы и рисунки с подписями 
к ним. Во введении кратко излагается состояние проблемы 
и цель работы.

Раздел «Материалы и методы» должен включать ин-
формацию о методах исследования, необходимую для их вос-
произведения, обязательно указываются сведения о стати-
стической обработке экспериментального или клинического 
материала.

В разделе «Результаты и их обсуждение» должна лако-
нично излагаться суть работы.

Не допускаются сокращения слов, кроме принятых ко-
митетом стандартов. Единицы измерения даются в соответ-
ствии с Международной системой единиц –  СИ. Фамилии 
иностранных авторов, цитируемые в тексте рукописи, приво-
дятся в оригинальной транскрипции. На поля следует выно-
сить номера рисунков, таблиц, особые знаки.

Объем рукописей. Объем рукописи обзора не должен пре-
вышать 25 стр. машинописного текста через два интервала, 
12 кеглем (включая таблицы, список литературы, подписи 
к рисункам и резюме на украинском и английском языках), 
поля –  не менее 25 мм. Страницы нумеруются последова-
тельно, начиная с титульной. Объем статьи эксперименталь-
ного характера не должен превышать 15 стр. машинописного 
текста; кратких сообщений –  7 стр.; отчетов о конференциях –  
3 стр.

Иллюстрации и таблицы. Количество рисунков и таблиц 
не должно превышать 5. Публикация больших таблиц допу-
скается только в крайних случаях. В подписях под рисунками 
должны быть объяснения значений всех кривых, букв, цифр 
и прочих условных обозначений на русском языке. Все графы 
в таблицах должны иметь заголовки. Сокращения слов в та-
блицах не допускаются. Повторять одни и те же данные в тек-
сте, на рисунках и в таблицах не следует.

Литература. Список литературы составляется в алфа-
витнохронологическом порядке (сначала кириллица, затем 
романский шрифт). Библиографические ссылки в тексте 
должны даваться номерами в квадратных скобках в порядке 
их цитирования в тексте. При цитировании источников сле-
дует отражать работы не только отечественных, но и зару-
бежных коллег. Необходимо избегать ложного цитирования. 
Редакция оставляет за собой право выборочно проверять со-
ответствие ссылок цитируемым сведениям. В случае обнару-
жения ложного цитирования статья не публикуется.

Правильное описание используемых источников в списках 
литературы является залогом того, что цитируемая публика-
ция будет учтена международными базами цитирования при 
оценке научной деятельности ее авторов и организаций, где 
они работают.

Поскольку журнал принят для индексирования междуна-
родными базами данных, список литературы приводится в ре-
дакцию двумя отдельными блоками:

Блок 1 (Литература) –  список литературы на языке ори-
гинала. Список литературы должен представлять полное би-
блиографическое описание цитируемых работ в соответствии 
с ДСТУ 8302–2015. Сокращения для обозначения тома –  Т, 

для номера –  № , для страниц –  С. В англоязычном варианте: 
том –  Vol., номер –  N, страницы –  Р.

Примеры литературных ссылок.
Для статей из журналов и сборников работ, если количество 

авторов не превышает четырех:
1.  Кучерявий О. Г. Педагогіка:  особистісно-розвивальні  аспекти:  навч.  посіб.  для  сту-

дентів. вищ. навч. закладів. Київ: Слово, 2014. 440 с.
1.  Козяр М. М.,  Коваль М. С. Педагогіка  вищої  школи:  навч.  посіб.  Київ:  Знання,  2013. 

327 с.
1.  Синьова Є. П.,  Гребенюк Т. М.,  Серпутько Г. П. Основи  психолого-педагогіч-

ного  супроводу  студентів  з  порушеннями  зору:  наук.-метод.  посіб.  Київ:  Вид-во  НПУ 
ім. М. П. Драгоманова, 2015. 153 с.

Если количество авторов более четырех:
Книги:
1.  Педагогіка розуміння як перспективний напрям розвитку вищої освіти: навч. посіб. / 

О. Г. Романовський та ін. Харків, 2014. 260 с.

или
1.  Педагогіка розуміння як перспективний напрям розвитку вищої освіти: навч. посіб. / 

О. Г. Романовський, О. С. Пономарьов, С. М. Резнік, Ж. Б. Богдан; Харків, 2014. 260 с.

Статьи в журнале или сборнике:
Ковальська О. Про інноваційні соціальні технології національно-патріотич-

ного  виховання  школярів.  Директор школи, ліцею, гімназії: наук.-практ. 
журн. 2015. № 4/5. С. 44–50.

Бондаревська І. О., Михайленко В. О. Психологічний аналіз соціального капі-
талу в спільнотах іммігрантів та біженців. Педагогікаі психологія: наук.-теор. 
та інфор. журн. 2016. № 2. С. 71–76.

Єлізарова О. Т., Гозак С. В., Парац А. М. Актуальність оптимізації режиму дня 
та шкільного навантаження учнів молодшого шкільного віку. Довкілля та здо-
ров’я: наук. журн. 2015. № 4. С. 36–40.

Порівняльна педагогіка в Національній академії педагогічних наук України: 
кроки  зростання  /  О. І. Локшина  та  ін.  Український педагогічний журнал. 
2016. № 2. С. 5–12.

Порівняльна педагогіка в Національній академії педагогічних наук України: 
кроки зростання / О. І. Локшина, Н. М. Авшенюк, О. В. Овруч, О. В. Бородієнко. 
Український педагогічний журнал. 2016. № 2. С. 5–12.

Электронные ресурсы:
Бібліотека.  Репозитарій.  URL:  http://enpuir.npu.edu.ua/handle/123456789/ 

7206 (дата звернення: 29. 08. 2017).
Драгоманов Михайло Петрович [Електронний ресурс]. Вікіпедія: вільна ен-

циклопедія. URL: https://ru.wikipedia.org/wiki/Драгоманов_Михайло_ Петрович 
(дата звернення: 29. 08. 2017).

Блок 2 (References) –  тот же список литературы, в котором 
повторяются ссылки на иностранные источники, а ссылки, на-
писанные кириллицей, приводятся в романском (латинском) 
алфавите. Фамилии авторов, названия журналов приводятся 
согласно одной из международных систем транслитерации. 
Названия статей в ссылках обязательно переводятся на ан-
глийский язык. References оформляется согласно междуна-
родного стандарта National Library of Medicine США, NLM; 
https://www.nlm.nih.gov.

Авторы несут полную ответственность за корректность при-
ведения первоисточников.

Рецензирование
Статьи, поступившие в редакцию, обязательно проходят 

проверку на плагиат и двойное слепое рецензирование. Если 
у рецензентов возникают вопросы, то статья с комментари-
ями возвращается Автору. Датой поступления статьи счита-
ется дата получения Редакцией окончательного ее варианта. 
Редакция оставляет за собой право внесения редакторских из-
менений в текст, не искажающих смысла статьи (литератур-
ная и технологическая правка). При предоставлении рукописи 
в Журнал Авторы несут ответственность за решение своих фи-
нансовых и других конфликтных ситуаций, способных оказать 
влияние на их работу. В рукописи должны быть упомянуты 
все лица и организации, оказавшие финансовую поддержку 
(в виде грантов, оборудования, лекарств или всего вместе), 
а также другое финансовое или личное участие.

Авторские оригиналы журнала
Редакция обязуется выдать Автору 1 экз. Журнала с опу-

бликованной рукописью. Иногородним Авторам авторский 
оригинал Журнала высылается на адрес автора, ответствен-
ного за получение пробных оттисков и авторского оригинала 
Журнала

Адрес редакции: 61057, г. Харьков, ул. Чернышевская, 7/9.
E-mail: idvnamnu@ukrl.net

Сделать пометку: статья в журнал
Факс: (057) 706-32-03, тел.: (057) 706-32-00.
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