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Резюме. Псориаз считается аутоиммунным заболеванием с преимущественно клеточным механиз-
мом реализации патологии. Исследования иммунопатогенеза псориаза сделаны либо на модельных 
животных, а это не совсем то же самое, что и у человека, либо данные получены методом кожного 
окна у пациентов, что травматично, или исследуя венозную кровь, но в венозной крови трудно выч-
ленить параметры местного иммунного ответа. Нами была предпринята попытка найти удобный, как 
для пациента, так и для исследователя, и адекватный способ оценки местных иммунных процессов, 
происходящих в пораженной псориазом коже. Были обследованы 20 пациентов с верифицирован-
ным диагнозом псориаз, средний возраст составил 44,3 года. В контрольную группу вошли 15 прак-
тически здоровых взрослых, средний возраст 46,6 года. Капиллярную кровь брали из пальца руки, а у 
псориатических больных вблизи очага с клиническими проявлениями в конечном объеме 400 мкл в 
две микроветы. Венозную кровь забирали из локтевой вены в вакуумную пробирку с ЭДТА в объеме 
3 мл. Клинический анализ венозной и капиллярной крови производили на гематологическом автома-
тизированном анализаторе. Иммунофенотипирование проводили путем четырехцветного окрашива-
ния цельной капиллярной и венозной крови с последующим лизированием эритроцитов. Цитофлю-
орометрию проводили с использованием технологии и реактивов BD Biosciences (США). Цитокины в 
плазме крови определяли мультиплексным методом (MagPix, BioRad, США). В клиническом анализе 
крови разницы между капиллярной и венозной кровью ни в группе здоровых, ни в группе больных 
псориазом выявлено не было. У здоровых людей субпопуляционный состав мононуклеаров, как в 
венозной, так и в капиллярной крови не различался. У больных псориазом выявлены значимые по-
вышения как в капиллярной, так и в венозной крови, уровней дважды положительных лимфоцитов 
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(CD45RA+/CD45R0+), В-лимфоцитов и NKT-лимфоцитов как в процентном, так и в абсолютном вы-
ражении. В капиллярной крови больных псориазом отмечается значимое повышение процента наи-
вных Т-лимфоцитов, активированных хелперов (Thact) и Treg, а также В1-клеток и Breg и значимое 
снижение В2-лимфоцитов. В венозной крови псориатических больных выявлено только значимое 
повышение Thact, Treg и Breg. В капиллярной крови больных псориазом обнаружено значимое повы-
шение уровней не классических М2-моноцитов и воспалительных Minfl моноцитов и снижение уров-
ня классических М1-моноцитов, в венозной крови псориатических больных выявлено только повы-
шение воспалительных Minfl моноцитов. В капиллярной крови уровни всех исследованных цитокинов 
больных псориазом значимо превышают уровни соответствующих цитокинов в группе здоровых, за 
исключением IL-10, уровень которого не отличался от группы здоровых. В венозной крови уровни 
большинства исследованных цитокинов в группе больных псориазом не отличались от группы здо-
ровых. Исключение составили повышение примерно в 2 раза цитокинов: IL-4, IL-21, IL-23 и TNF. 

Cубпопуляционный состав мононуклеаров и цитокиновый профиль капиллярной и венозной 
крови здоровых людей значимо не различаются. Предложенный нами метод определения субпопуля-
ционного состава мононуклеаров и профиля цитокинов капиллярной крови из зоны псориатическо-
го поражения можно использовать для мониторинга местного иммунитета у больных псориазом. Он 
существенно менее травматичный, чем метод кожного окна, и более информативный, чем исследо-
вание венозной крови.

Ключевые слова: псориаз, цитокины, Т-лимфоциты, В-лимфоциты, субпопуляции лимфоцитов, моноциты, капиллярная 
кровь
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Abstract. Psoriasis is considered an autoimmune disease with a predominantly cellular mechanism for the 
development of disorder. Studies in immune pathogenesis of psoriasis were performed either in animal model, 
which is not just similar to humans, or the data were obtained in patients by means of skin window method, 
which is traumatic, or by examining venous blood. However, it is difficult to discern parameters of the local 
immune response in venous blood samples. We have attempted to find an adequate method which would be 
convenient both for the patient and for the researcher, in order to assess local immune processes occurring in 
the skin affected by psoriasis. We examined 20 patients with a verified diagnosis of psoriasis, the average age 
was 44.3 years. The control group included 15 healthy adults, with average age of 46.6 years. Capillary blood 
was taken by fingerprick, whereas, in psoriatic patients, the samples were taken near the psoriatic lesion at a 
final volume of 400 μL in two microvettes. Venous blood (3 mL) was taken from the cubital vein into a vacuum 
tube with EDTA. Clinical analysis of venous and capillary blood was performed in automated hematological 
analyzer. Immunophenotyping was performed by four-color staining of whole capillary and venous blood 
followed by lysis of erythrocytes. Cytofluorometry was performed using techniques and reagents from BD 
Biosciences (USA). Plasma cytokines were determined by multiplex approach (MagPix, BioRad, USA). 

Upon clinical analysis of blood, the difference between capillary and venous blood was not found, either 
in healthy group, or among patients with psoriasis. In healthy people, the subsets of mononuclear cells, did 
not differ between venous and capillary blood. The samples of capillary and venous blood in the patients 
with psoriasis showed significantly increased levels of double-positive lymphocytes (CD45RA+/CD45R0+), 
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B lymphocytes and NKT lymphocytes (both for relative and and absolute values). A significant increase in 
the percentage of naive T lymphocytes, activated helpers (Thact) and Treg, as well as B1 cells and Breg, and a 
significant decrease in B2 lymphocytes was registered in capillary blood of the patients with psoriasis. In venous 
blood samples from psoriatic patients, only a significant increase in Thact, Treg, and Breg was revealed. In the 
capillary blood of patients with psoriasis, we found a significant increase in the levels of non-classical M2 
monocytes and inflammatory Minfl monocytes, and a decrease in classical M1 monocyte levels; in venous blood 
of psoriatic patients, only an increase in inflammatory Minfl monocytes was revealed. In capillary blood, all the 
studied cytokines in psoriasis patients significantly exceeded the levels of corresponding cytokines in healthy 
controls, except of IL-10. The levels of this cytokine did not differ from healthy group. In venous blood, the 
levels of most studied cytokines in the group of patients with psoriasis did not differ from the group of healthy 
ones. Approximately two-fold increase was revealed for IL-4, IL-21, IL-23 and TNF. 

First, the subsets of mononuclear cells and the cytokine profile of capillary and venous blood of healthy 
people did not differ significantly. Secondly, our proposed method for determining the subsets of mononuclear 
cells and capillary blood cytokines profile from the area of psoriatic lesions may be used to monitor local 
immunity in the patients with psoriasis. This approach is significantly less traumatic than the skin window 
method and more informative than the studies of venous blood.

Keywords: psoriasis, cytokines, T lymphocytes, B lymphocytes, lymphocyte subsets, monocytes, capillary blood

Введение
Псориаз – системное хроническое мульти-

факториальное воспалительное заболевание ау-
тоиммунной природы с доказанным влиянием 
генетических факторов, характеризующееся ин-
тенсивной пролиферацией кератиноцитов, на-
рушением их дифференцировки и дисбалансом 
про- и противовоспалительных факторов им-
мунитета [4, 22]. Согласно данным Всемирной 
организации здравоохранения, псориаз – это 
значимая проблема, и встречается у 2-4% насе-
ления [37]. Дебют псориаза фиксируется в воз-
растных группах от 15 до 20 и от 55 до 60 лет, при 
этом среди мужчин и женщин псориаз встреча-
ется одинаково часто [17]. Более тяжелое и рас-
пространенное течение псориаза в молодом воз-
расте связано с наследственным анамнезом [21]. 
Носители HLA-C*06:02 аллеля, и родственных 
аллелей HLA-C*07:01, HLA-C*07:02 и HLA-B*27 
экспрессируют аутопептиды, закодированные в 
локусе PSORS1 (psoriasis susceptibility locus 1) на 
6-й хромосоме в положении 6p21.3. [10], которые 
распознаются CD8+   лимфоцитами. Для запуска 
воспалительного заболевания необходимы также 
триггерные факторы окружающей среды. К таким 
факторам относят злоупотребление алкоголем и 
никотином, стрессы, инфекции и травмы (фено-
мен Кебнера), воздействие фармакологических 
препаратов [8, 21]. Пациенты с клинически ак-
тивными формами псориаза отмечают снижение 
качества жизни, эмоциональную лабильность, 
нарастающую тревожность, депрессию и суици-
дальные мысли [15]. У подавляющего большин-
ства пациентов (до 90%) диагностируется бля-
шечная форма псориаза [4]. Дерматологическое 

проявление псориаза характеризуется хрониче-
скими эритематозными бляшками, инфильтри-
рованными с обильным серебристо-белесыми 
чешуйками на поверхности, чаще на разгиба-
тельных поверхностей конечностей, волосистой 
части головы, крестцовой и пупочной области. 
Субъективно пациенты отмечают болезнен-
ность, зуд и зачастую ощущение по типу жжения 
[22, 32]. Индекс тяжести псориаза PASI (Psoriasis 
Area and Severity Index) используется в качестве 
стандартного метода для оценки активности псо-
риаза и эффективности предложенной терапии, в 
определенный временной промежуток [26].

Псориаз считается аутоиммунным заболева-
нием с преимущественно клеточным механиз-
мом реализации патологии [9]. В фазе инициа-
ции заболевания в ответ на тирггерные факторы 
кератиноциты секретируют антимикробные пеп-
тиды, такие как β-дефензины и S100A7 (псори-
азин) и активный пептид кателицидина LL37 [3, 
6]. Последние в комплексе с собственной ДНК и 
РНК, выделяющейся из поврежденных керати-
ноцитов, способны индуцировать плазмацито-
идные (pDC) и классические дендритные клетки 
(DC) [35]. Важным событием в формировании 
псориатической бляшки является активация 
pDC и продукция интерферонов типа I (IFNα и 
IFNβ). Передача сигналов IFN типа I способству-
ет развитию миелоидных DC, которые участвуют 
в дифференцировке Th1 и Th17. Созревающие 
DC мигрируют в региональные лимфоузлы, где 
активируют и вовлекают в воспалительный про-
цесс Т-лимфоциты [16, 23, 28, 31]. Продукция 
медиаторов воспаления приводит к клиническим 
проявлениям псориаза, а именно акантозу (уси-
ленная пролиферация базальных и шиповидных 
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клеток эпидермиса) связанному с IL-22, фено-
мену Ауспица и повышенной продукции анги-
огенных факторов Т-клетками [25, 33, 39], что 
способствует специфической гиперплазии эпи-
дермиса [11, 38]. При фенотипировании Т-клеток 
пациентов с псориазом обнаружены преимуще-
ственно активированные Т-клетки памяти с фе-
нотипом CD2+CD3+CD5+CLA+CD28loCD45RO+, 
большинство из которых экспрессируют мар-
керы активации HLA-DR, CD25 (IL-2R) как на 
CD4+, так и на CD8+ клетках [19]. Показано, что 
при псориазе нарушена функция Treg, связанная 
с неспособностью подавить аутовоспаление [5, 
14, 31]. 

Цитокины, продуцируемые различными суб-
популяциями лимфоцитов, такие как IFNγ, IL-17 
и IL-22, способны индуцировать продукцию дру-
гих цитокинов, например IL-36, образуя с ними 
петлю положительной обратной связи [7]. В то 
же время дисбаланс между про- и противовос-
палительными цитокинами формирует хрониче-
ский воспалительный аутоиммунный процесс в 
пораженной псориазом коже [1]. Исследования, 
касающиеся иммунопатогенеза псориаза, сдела-
ны либо на модельных животных, а это не совсем 
то же самое, что и у человека, поскольку у мышей 
псориаза не бывает, это всегда искусственное 
воспроизведение заболевания, либо данные по-
лучены методом кожного окна у пациентов, что 
травматично, и невозможно использовать этот 
метод для динамического наблюдения за пациен-
тами. Также используют исследование венозной 
крови, как клеточного состава, так и гумораль-
ных факторов, но в венозной крови трудно выч-
ленить параметры местного иммунного ответа в 
пораженной коже от системных ответов целого 
организма на различные факторы окружающей 
среды. Нами была предпринята попытка найти 
удобный, как для пациента, так и для исследова-
теля, и адекватный способ оценки местных им-
мунных процессов, происходящих в пораженной 
псориазом коже. 

Цель работы – изучить и сопоставить субпопу-
ляционный состав мононуклеаров и цитокино-
вый профиль венозной и капиллярной крови из 
зоны воспаления у больных псориазом по срав-
нению со здоровыми людьми.

Материалы и методы
Основную группу обследованных составили 

20 пациентов (12 мужчин и 8 женщин) с вери-
фицированным диагнозом псориаз. Критерии 
включения пациентов в исследование: наличие 
клинически подтвержденного псориаза в про-
грессирующей стадии, легкой и средней степени 
тяжести, возраст от 18 до 70 лет. Средний возраст 

обследованных составил 44,3 года. Для оценки 
степени выраженности патологического кожно-
го процесса у больных псориазом использовался 
индекс PASI (Psoriasis Area and Severity Index), 
средний индекс по группе составил 13,53. В кон-
трольную группу вошли 15 практически здоровых 
взрослых (9 мужчин и 6 женщин), сопоставимых 
по возрасту, средний возраст 46,6 года. Обследо-
ванные подписывали информированное согла-
сие. Взятие капиллярной крови производили из 
пальца руки, а у псориатических больных вблизи 
очага с клиническими проявлениями в конеч-
ном объеме 400 мкл в две микроветы (Microvette 
200 K3 EDTA). Забор периферической крови из 
локтевой вены производили в вакуумную про-
бирку с ЭДТА в объеме 3 мл. Клинический ана-
лиз венозной и капиллярной крови производили 
на гематологическом автоматизированном 5 Diff 
анализаторе Sysmex XS, при необходимости осу-
ществляли контроль формулы крови врачом-ци-
тологом по мазку. Плазму крови в объеме 50 мкл, 
полученную путем отстаивания проб крови, раз-
ливали в пробирки типа Эппендорф, заморажи-
вали и хранили до использования при -30 °С. 

Для проведения иммунофенотипирования 
четырехцветное окрашивание осуществляли в 
цельной капиллярной и венозной крови с по-
следующим лизированием эритроцитов [2]. 
Проточную цитофлюорометрию проводили с 
использованием технологии и реактивов BD 
Biosciences (США) – проточный цитометр BD 
Facs CantoII, программа сбора и обработки ин-
формации FACSDiva. Лимфоидный регион вы-
деляли по показателям прямого и бокового све-
торассеяния с учетом экспрессии CD45/CD14. 
Для определения субпопуляций лимфоцитов ис-
пользовали следующие поверхностные маркеры: 
CD16-FITC, CD14-PE, CD45PerCP, CD3-FITC, 
CD16/56-PE, CD4-PerCP, CD8-APC, CD45RA-
FITC, CD45R0-PE, CD161-APC, CD25-FITC, 
CD127-PE, CD249-APC, CXCR5-APC, CD27-
FITC, CD1d-PE, CD5-PerCP, CD19-APC, что 
позволило выявить 22 субпопуляции монону-
клеаров периферической крови. Анализ данных 
иммунофлюоресценции включал комплекс по-
казателей. Оценивался общий уровень основных 
субпопуляций лимфоцитов (процент в составе 
лимфоцитов и абсолютное число); а также рас-
пределение субпопуляций с различным иммуно-
фенотипом среди CD3+CD4+ клеток, В-клеток и 
моноцитов.

Цитокины в плазме крови (IL-1β, IL-4, IL-6, 
IL-10, IL-17A, IL-17F, IL-21, IL-22, IL-23, IL-25, 
IL-33, IFNγ, TNF) определяли мультиплексным 
методом (MagPix, BioRad, США) с использова-
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ТАБЛИЦА 1. СОПОСТАВЛЕНИЕ ПАРАМЕТРОВ КЛИНИЧЕСКОГО АНАЛИЗА КАПИЛЛЯРНОЙ И ВЕНОЗНОЙ КРОВИ 
ЗДОРОВЫХ И БОЛЬНЫХ ПСОРИАЗОМ
TABLE 1. COMPARISON OF PARAMETERS OF CLINICAL ANALYSIS OF CAPILLARY AND VENOUS BLOOD OF HEALTHY AND 
PATIENTS WITH PSORIASIS

 

Здоровые
Healthy people

Больные псориазом
Patients with psoriasis

Капилляр
Capillary

Вена
Vein

Капилляр
Capillary

Вена
Vein

Гемоглобин, г/л
Hemoglobin, g/L 139,0±5,4 139,0±5,1 150,0±4,4 149,0±2,8

Эритроциты, 1012 л
Erythrocytes, 1012 L 4,60±0,22 4,78±0,23 4,99±0,15 4,97±0,11

Лейкоциты, 109 л
Leukocytes, 109 L 7,01±0,45 7,04±0,42 7,67±0,48 7,67±0,47

Нейтрофилы, %
Neutrophils, % 58,00±1,73 58,00±1,63 59,00±1,69 60,00±1,59

Эозинофилы, %
Eosinophils, % 2,00±0,32 2,00±0,31 2,00±0,33 2,00±0,34

Базофилы, %
Basophils, % 1,00±0,05 1,00±0,03 1,00±0,07 1,00±0,11

Лимфоциты, %
Lymphocytes, % 32,00±1,76 32,00±1,77 30,00±1,64 29,00±1,66

Моноциты, %
Monocytes, % 8,00±0,41 8,00±0,42 8,00±0,36 8,00±0,32

Лимфоциты, абс., 109 л 
Lymphocytes, abs., 109 L 2,25±0,11 2,25±0,13 2,20±0,13 2,12±0,12

Моноциты абс., 109 л
Monocytes abs., 109 L 0,560±0,047 0,540±0,045 0,620±0,041 0,630±0,045

нием коммерческих тест-систем (определяемый 
динамический диапазон 0,2-3200 пг/мл). 

Полученные результаты подвергли обработке 
методами вариационной статистики (программ-
ные пакеты Statistica и Microsoft Excel). Для каж-
дого показателя была подтверждена статисти-
ческая гипотеза о нормальности распределения 
данных методом Колмагорова–Смирнова. Вы-
числяли среднюю арифметическую и ее стан-
дартную ошибку (М±SE), различия между груп-
пами оценивали с помощью параметрического 
t-критерия. Уровень р < 0,05 считали значимым. 

Результаты
По данным, полученным с гематологического 

анализатора, разницы между капиллярной и ве-
нозной кровью ни в группе здоровых, ни в группе 
больных псориазом выявлено не было, как для 
параметров красной, так и для белой крови. Ре-
зультаты представлены в таблице 1. Это означает, 
что при взятии проб крови процедуры выполня-
лись корректно, а описанные ниже различия в 
субпопуляциях лимфоцитов и моноцитов связа-
ны с активной миграцией этих клеток в ткани и 

обратно в кровоток, в зависимости от локальной 
ситуации.

Средние значения содержания основных суб-
популяций лимфоцитов в капиллярной и веноз-
ной крови здоровых людей представлены в та-
блице 2. Из таблицы видно, что исследованные 
показатели в венозной крови, как в процентном, 
так и в абсолютном выражении немного ниже, 
чем в капиллярной. Однако статистические рас-
четы показывают, что эти различия незначимы. 
Следовательно, у здоровых людей основной суб-
популяционный состав, как в венозной, так и в 
капиллярной крови не различается. В таблице 
3 представлены аналогичные данные для груп-
пы больных псориазом. В этой группе также 
сохраняется тенденция чуть более низких по-
казателей в венозной крови по сравнению с ка-
пиллярной, но различия также не достоверны. 
Интересно, что уровень большинства основных 
субпопуляций лимфоцитов как в процентном, 
так и в абсолютном выражении значимо не от-
личается от уровня здоровых людей как в капил-
лярной, так и в венозной крови. В то же время 
выявлены значимые повышения (p < 0,05) как в 
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ТАБЛИЦА 3. СОПОСТАВЛЕНИЕ ОСНОВНЫХ СУБПОПУЛЯЦИЙ ЛИМФОЦИТОВ КАПИЛЛЯРНОЙ И ВЕНОЗНОЙ КРОВИ 
БОЛЬНЫХ ПСОРИАЗОМ
TABLE 3. COMPARISON OF THE MAIN LYMPHOCYTE SUBSETS OF CAPILLARY AND VENOUS BLOOD IN PATIENTS WITH 
PSORIASIS

 Капилляр
Capillary

Вена
Vein

 % кл/мм3

cell/mm3 % кл/мм3

cell/mm3

CD45RA+ 48,59±3,74 1048±90 41,81±3,05 869±78

CD45R0+ 34,50±2,19* 762±64* 30,56±2,79 656±67

CD45RA+/CD45RO+ 4,20±0,39* 113±22* 3,76±0,33* 74±15*

CD3+ 61,97±2,64 1379±95 60,18±2,59 1290±95

CD3+CD4+ 38,59±2,23 858±76 35,22±2,03 756±68

CD3+CD8+ 18,93±1,25 419±36 18,23±1,40 389±41

CD19+ 13,77±1,55* 306±26* 12,78±1,23* 259±23*

CD3-CD16/56+ 14,08±1,37 296±41 12,99±1,11 281±39

CD3+CD16/56+ 3,93±0,53* 98±6* 3,61±0,46* 57±11

Примечание. * – p < 0,05 по сравнению с группой здоровых людей.
Note. *, p < 0.05 compared to the group of healthy people.

ТАБЛИЦА 2. ОСНОВНЫЕ СУБПОПУЛЯЦИИ ЛИМФОЦИТОВ В ГРУППЕ ЗДОРОВЫХ ДОНОРОВ. СОПОСТАВЛЕНИЕ 
КАПИЛЛЯРНОЙ И ВЕНОЗНОЙ КРОВИ

TABLE 2. MAIN LYMPHOCYTE SUBSETS IN THE GROUP OF HEALTHY DONORS. COMPARISON OF CAPILLARY AND 
VENOUS BLOOD

 Капилляр
Capillary

Вена
Vein

 % кл/мм3

cell/mm3 % кл/мм3

cell/mm3

CD45RA+ 44,37±3,98 996±96 42,42±3,99 910±98

CD45R0+ 28,39±1,87 576±58 26,82±2,60 545±48

CD45RA+/CD45R0+ 0,56±0,07 13±2 0,81±0,11 17±3

CD3+ 68,84±3,64 1510±116 62,74±3,36 1318±96

CD3+CD4+ 43,30±2,53 959±87 36,35±2,42 757±60

CD3+CD8+ 19,46±1,83 425±34 17,30±1,71 370±41

CD19+ 9,73±0,75 214±17 9,08±0,86 186±19

CD3-CD16/56+ 12,15±1,78 267±41 11,53±1,12 246±29

CD3+CD16/56+ 1,63±0,41 37±5 1,74±0,38 37±4

капиллярной, так и в венозной крови, уровней 
дважды положительных лимфоцитов (CD45RA+/
CD45R0+), В-лимфоцитов и NKT-лимфоцитов 
(CD3+CD16+CD56+) как в процентном, так и в 
абсолютном выражении. Исключение составляет 
только абсолютный уровень NKT-лимфоцитов в 
венозной крови, для которых повышение уров-

ня было недостоверно. Следует также отметить 
значимое повышение (p < 0,05) в капиллярной 
крови клеток памяти (CD45R0+) в группе боль-
ных псориазом по сравнению со здоровыми как 
в процентном, так и в абсолютном выражении. В 
венозной крови такое повышение просматрива-
ется лишь как недостоверная тенденция.
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Рисунок 1. Субпопуляции CD3+CD4+Т-лимфоцитов в периферической крови
Примечание. А – здоровые люди, капиллярная кровь. Б – здоровые люди, венозная кровь. В – больные псориазом, 
капиллярная кровь. Г – больные псориазом, венозная кровь.  
* – p < 0,05 по сравнению с соответствующим здоровым контролем.
Figure 1. Subsets of CD3+CD4+T lymphocytes in peripheral blood
Note. A, healthy people, capillary blood. B, healthy people, venous blood. C, patients with psoriasis, capillary blood. D, patients with psoriasis, 
venous blood. 
*, p < 0.05 compared to corresponding healthy controls.

А (А)

Г (D)

Б (B)

В (C)

Прочие
Others
19%

Прочие
Others

8%*

Прочие
Others
13%*

Прочие
Others
24%

Наивные
Na ve
30%

Наивные
Na ve
35%*

Наивные
Na ve
33%*

Наивные
Na ve
31%

Th2
2%

Th2
2%

Th2
3%

Th2
2%

Th17
17%

Th17
17%

Th17
15%

Th17
15%

Tfh
18%

Tfh
16%

Tfh
16%

Tfh
15%

Th act
8%

Th act
13%* Th act

12%*

Th act
7%Treg

6%

Treg
9%* Treg

8%*

Treg
6%

На рисунке  1 представлено сопоставление 
субпопуляций CD3+CD4+Т-лимфоцитов в ка-
пиллярной и венозной крови здоровых и боль-
ных псориазом людей. Сразу оговоримся, что мы 
имели возможность определять не все известные 
субпопуляции Т-хелперов. Так для субпопуляций 
Th1, Th9 и Th22 нет достоверных поверхностных 
маркеров, позволяющих их четко идентифици-
ровать. Также, возможно, существуют еще не-
известные субпопуляции хелперов. Все эти не 
определявшиеся в нашем исследовании субпопу-
ляции мы объединили в группу «Прочие». Груп-
па «Прочие» представляет собой разницу между 
общим количеством CD3+CD4+Т-лимфоцитов 
и суммой количества лимфоцитов в определяв-
шихся нами субпопуляциях. Из рисунка видно, 
что нет значимых различий в субпопуляционном 
составе CD3+CD4+Т-лимфоцитов в капиллярной 
и венозной крови здоровых людей. В то же время 
в капиллярной крови больных псориазом отме-
чается значимое повышение (p < 0,05) процента 
наивных (CD3+CD4+CD45RA+) Т-лимфоцитов, 
составивших 35,05±1,38% по сравнению с 
30,29±1,27% контрольной группы, активиро-

ванных хелперов Thact (CD25+CD127hiCD4+), 
13,29±0,92% в группе псориаза и 8,14±0,81% 
в контрольной группе и Т-регуляторных кле-
ток Treg (CD25hiCD127neg/loCD4+) 9,11±0,47% и 
5,58±0,56% соответственно и снижение группы 
«Прочие» с 18,9% у здоровых до 7,66% у больных. 
В венозной крови псориатических больных вы-
явлено значимое повышение Thact до 11,9±0,93% 
по сравнению с 6,89±0,87% в контроле и Treg 
(8,29±0,58% и 5,8±0,47%, соответственно) и 
снижение группы «Прочие» с 23,99% до 13,47% 
(p < 0,05).

Субпопуляционный состав В-лимфоцитов 
отражен на рисунке 2. Интересно, что уровень 
CD27+CD19+В-клеток памяти (Bm) в капилляр-
ной крови был значимо выше (18,93±1,24% в 
группе здоровых доноров и 20,01±1,85% в груп-
пе больных псориазом), чем в венозной кро-
ви, 13,35±1,09% и 14,88±1,18%, соответствен-
но (p < 0,05). Важно, что в капиллярной крови 
больных псориазом было выявлено значимое 
(p < 0,05) повышение В1-клеток (CD5+CD19+) 
13,27±1,23% по сравнению с 8,21±0,96% у здо-
ровых и Breg (CD5+CD1dhiCD19+) 10,37±1,41% и 
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Рисунок 2. Субпопуляции В-лимфоцитов в периферической крови
Примечание. См. примечание к рисунку 1.
Figure 2. B lymphocyte subsets in peripheral blood
Note. As for Figure 1.
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5,12±0,41%, соответственно и значимое сниже-
ние В2-лимфоцитов с 67,74±3,23% у здоровых до 
56,35%±3,15% в группе больных. В то же время в 
венозной крови было обнаружено значимое по-
вышение уровня только Breg с 4,35±0,52% в груп-
пе здоровых до 9,46±1,23% у больных (p < 0,05).

Кроме субпопуляций лимфоцитов, мы также 
оценили субпопуляционный состав моноцитов/
макрофагов периферической крови. Результаты 
представлены на рисунке 3. Согласно принятым 
в мировой литературе критериям, мы выделяли 
3 основных субпопуляции: М1 (классические) 
моноциты, несущие маркеры CD14hiCD16-, М2 
(не классические) моноциты CD14loCD16hi и 
воспалительные моноциты (Minfl) CD14+CD16int. 
Кроме того, было некоторое количество моноци-
тов, четко не попадавшие в эти группы, они были 
отнесены в группу «Прочие». Эта группа, как в 
капиллярной, так и в венозной крови здоровых 
и больных псориазом, составляла 10%. Различий 
в субпопуляционном составе моноцитов капил-
лярной и венозной крови здоровых доноров вы-
явлено не было. В капиллярной крови больных 
псориазом обнаружено значимое (p < 0,05) повы-
шение уровней неклассических М2 до 9,6±0,73% 
по сравнению с 7,24±0,67% у здоровых и воспали-
тельных Minfl моноцитов 7,39±0,71% и 5,5±0,52% 
соответственно и снижение уровня классиче-
ских М1-моноцитов с 77,65±1,92% у здоровых 
до 73,0±1,1,81% у больных (p < 0,05). В венозной 

крови псориатических больных было выявлено 
только повышение воспалительных Minfl моно-
цитов с 3,68±0,56% у здоровых до 7,46±0,71% у 
больных псориазом (p < 0,05).

Результаты определения цитокинового про-
филя для групп здоровых и больных псориазом 
в плазме капиллярной и венозной крови пред-
ставлены в таблице 4. Из таблицы видно, что в 
группе здоровых уровень цитокинов в капилля-
ре немного превышает уровень соответствующих 
цитокинов в вене, но эти различия статистиче-
ски незначимы. В то же время в группе больных 
псориазом уровень цитокинов в плазме крови 
значимо повышен (p < 0,05). На рисунке 4 пред-
ставлено соотношение цитокинов в капилляре и 
вене у здоровых и псориатических больных. На 
рисунке четко видно, что в капиллярной крови 
уровни цитокинов больных псориазом значимо 
превышают уровни соответствующих цитокинов 
в группе здоровых (p < 0,05). Это превышение со-
ставляет от двух до нескольких десятков раз. Так, 
IL-1β в капиллярной крови больных псориазом 
превышает уровень здоровых в 37,4 раза. Выде-
ляется из общей тенденции только IL-10, уровень 
которого в капилляре не различается в группах 
больных и здоровых (рис. 4А). В плазме венозной 
крови уровни большинства исследованных ци-
токинов в группе больных псориазом не отлича-
лись от группы здоровых. Исключение составили 
4 цитокина: IL-4, IL-21, IL-23 и TNF, чьи уровни 
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Рисунок 3. Субпопуляции моноцитов/макрофагов в периферической крови
Примечание. См. примечание к рисунку 1.
Figure 3. Monocytes / macrophages subsets in peripheral blood
Note. As for Figure 1.
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ТАБЛИЦА 4. ЦИТОКИНОВЫЙ ПРОФИЛЬ ВЕНОЗНОЙ И КАПИЛЛЯРНОЙ КРОВИ ЗДОРОВЫХ И БОЛЬНЫХ ПСОРИАЗОМ 
(пг/мл)
TABLE 4. CYTOKINE PROFILE OF VENOUS AND CAPILLARY BLOOD OF HEALTHY AND PATIENTS WITH PSORIASIS (pg/ml)

Здоровые
Healthy

Псориаз
Psoriasis

Капилляр
Capillary

Вена
Vein

Капилляр
Capillary

Вена
Vein

IL-1ββ 1,89±0,21 1,39±0,17 70,74±7,99* # 1,43±0,23
IL-4 2,53±0,31 2,77±0,35 15,07±2,22* # 5,40±0,83*
IL-6 4,13±0,43 3,22±0,33 6,97±1,11* # 3,79±0,58
IL-10 4,24±0,53 2,13±0,29 3,76±0,56 1,81±0,33
IL-17A 1,36±0,17 1,02±0,14 5,20±0,86* # 0,60±0,11
IL-17F 12,53±1,53 11,97±1,68 27,83±2,81* # 10,95±1,25
IL-21 7,99±1,11 7,88±0,99 55,90±9,01* # 12,99±2,11*
IL-22 4,52±0,46 3,88±0,37 13,73±2,57* # 2,93±0,54
IL-23 6,86±0,89 7,35±0,95 27,83±4,09* # 9,65±1,97*
IL-25 1,77±0,23 1,11±0,18 4,66±0,89* # 1,12±0,20
IL-33 19,20±2,11 18,47±2,18 44,18±6,78* # 20,34±3,66
IFNγγ 11,60±1,28 10,03±1,17 16,52±2,15* # 8,07±1,04
TNF 2,12±0,29 1,16±0,19 10,85±1,07* # 7,32±0,96*

Примечание. * – p < 0,05 по сравнению с соответствующим параметром группы здоровых, # – p < 0,05 по сравнению с 
соответствующим параметром в вене.

Note. *, p < 0.05 compared with the corresponding parameter in the group of healthy; #, p < 0.05 compared with the corresponding 
parameter in the vein.
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в группе больных значимо превышали, примерно 
в 2 раза, соответствующие уровни группы здоро-
вых (рис. 4Б).

Обсуждение
В результате проведенных исследований было 

показано, что изменения в составе субпопуля-
ций мононуклеаров капиллярной крови, взятой 
вблизи псориатического очага оказались более 
выражены, чем в венозной крови. Так были вы-
явлены значимо повышенные уровни дважды по-
ложительных лимфоцитов (CD45RA+/CD45R0+) 
и В-лимфоцитов и в капиллярной, и венозной 
крови, а в капиллярной, кроме того, еще повы-
шение уровня клеток памяти (CD45R0+) и NKT-
лимфоцитов. Эти данные хорошо корреспон-
дируются с исследованиями, в которых было 
показано, что NKT-клетки обильно присутству-
ют в псориатических бляшках в отличие от здоро-
вой кожи, тогда как в периферическом венозном 
русле количество NKТ-лимфоцитов у пациентов 
с псориазом значительно меньше и связано с ак-
тивностью заболевания [34]. Также в венозной 

крови больных псориазом выявляли повышен-
ный уровень клеток памяти [19].

Считается, что ведущая роль в течении забо-
левания принадлежит Т-лимфоцитам. В группе 
больных псориазом отмечен существенный дис-
баланс в субпопуляциях Т-клеток, что свидетель-
ствует об активности в очаге воспаления кожи. 
Так повышенными оказались субпопуляции ак-
тивированных хелперов Thact, Treg, а сниженны-
ми группа «Прочие», в которую были отнесены 
Th1, Th9, Th22, поскольку для них нет достовер-
ных поверхностных маркеров. При этом уровни 
субпопуляций Th2, Th17, Tfh значимо не разли-
чались. Ранее было показано, что относительно 
сбалансированные параметры иммунного стату-
са у больных псориазом свидетельствуют о том, 
что Treg контролируют воспалительный процесс, 
однако хронически рецидивирующее течение за-
болевания говорит о неспособности Treg пода-
вить аутовоспаление [5, 14]. 

В-клеточное звено оказалось вовлеченным в 
процесс. Было обнаружено значимое повышение 
уровня В1- и Breg-клеток и снижение уровня В2-
лимфоцитов в капиллярной крови и повышение 

Рисунок 4. Цитокиновый профиль в плазме крови
Примечание. А – капиллярная кровь. Б – венозная кровь. * – p < 0,05 по сравнению с соответствующим здоровым контролем.
Figure 4. Plasma cytokine profile
Note. A, capillary blood. B, venous blood. *, p < 0.05 compared to corresponding healthy controls.
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Breg в венозной крови. Роль В-лимфоцитов в па-
тогенезе псориаза была ранее отмечена [24]. В1-
клетки принимают активное участие в ликвида-
ции погибших клеток организма, Breg снижают 
активность иммунного поражения кератиноци-
тов в очаге [27]. 

Исследование субпопуляций моноцитов вы-
явило повышение М2-клеток и воспалительных 
макрофагов Minfl в капилляре и только Minfl в вене. 
Известно, что М2-клетки способствуют очи-
щению от погибших клеток и восстановлению 
эпителия кожи. Ранее было показано, что моно-
циты/макрофаги вовлечены в патогенез псориа-
за [13, 29].

Согласно современным представлениям о па-
тогенезе псориаза, активную роль в этом забо-
левании играют Th1, Th17 и Th22, но по разным 
причинам повышения уровней этих субпопуля-
ций выявлено не было. Однако количество еще 
не говорит об активности функций клеток. Нами 
были исследованы ключевые цитокины для раз-
ных субпопуляций лимфоцитов, а также про- и 
противовоспалительные цитокины. Как и в слу-
чае с субпопуляционным составом, в капилляр-
ной крови больных псориазом изменения косну-
лись большего числа цитокинов, и эти различия 
были сильнее выражены, чем в венозной крови. 
Так в капиллярной крови обнаружено значимое 
повышение уровней IFNγ (ключевой цитокин 
Th1), IL-4 (маркер Th2), IL-17A (маркер Th17) и 
IL-23, способствующего Th17-типу ответа, IL-21 
(ключевой цитокин Tfh), IL-22 (маркер Th22). В 
венозной крови было обнаружено значимое по-
вышение только IL-4, IL-21 и IL-23. Можно за-
ключить, что практически все известные субпо-
пуляции Т-хелперов активированы и принимают 
участие в патогенезе псориаза. Эти данные хо-
рошо корреспондируют с работами зарубежных 
ученых, в которых было также показано участие 
этих субпопуляций/цитокинов в поддержании 
воспаления в псориатической бляшке [12, 20, 30, 
31]. Важно, что, несмотря на повышение коли-
чества Treg как в капиллярной, так и в венозной 
крови у псориатических больных, не выявлено 
повышения уровня их главного цитокина IL-10. 
Это подтверждает высказанную ранее мысль о 

несостоятельности контроля аутовоспаления при 
псориазе [5, 14].

При анализе провоспалительных цитокинов 
в капиллярной крови больных псориазом выяв-
лено значимое повышение уровней таких цито-
кинов, как IL-1β, IL-6 и TNF, в венозной кро-
ви – только TNF. Эти данные свидетельствуют 
о поддержании хронического воспаления в псо-
риатическом очаге и хорошо корреспондируют 
с ранее описанными результатами [18, 36]. В ка-
пиллярной крови были обнаружены также по-
вышенные уровни IL-25 и IL-33, эти цитокины 
выделяются кератиноцитами и являются алар-
минами, сигналами повреждения эпителиальных 
клеток, запускающими воспалительный процесс, 
и IL-17F, который регулирует репарацию эпите-
лия.

Таким образом, из проведенных исследований 
можно сделать 2 важных практических вывода. 
Во-первых, субпопуляционный состав монону-
клеаров и цитокиновый профиль капиллярной 
и венозной крови здоровых людей значимо не 
различаются. Следовательно, в случае необхо-
димости, можно использовать как капилляр-
ную, так и венозную кровь для проведения таких 
анализов. Особенно это актуально при работе с 
маленькими детьми, для которых любое взятие 
крови является еще и серьезной психотравмой. А 
у новорожденных, особенно недоношенных, взя-
тие венозной крови является непростой задачей. 
Во-вторых, предложенный нами метод опреде-
ления субпопуляционного состава мононукле-
аров и профиля цитокинов капиллярной крови 
из зоны псориатического поражения можно ис-
пользовать для мониторинга местного иммуни-
тета у больных псориазом. Он существенно менее 
травматичный, чем метод кожного окна и более 
информативный, чем исследование венозной 
крови. Выявленные отклонения в субпопуляци-
онном составе мононуклеаров и цитокинового 
профиля капиллярной крови из зоны псориати-
ческого воспаления отражают особенности им-
мунопатогенеза псориаза на местном уровне и 
хорошо корреспондируют с ранее описанными 
характеристиками аутовоспаления в псориатиче-
ской бляшке.
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