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ДИНАМИКА УРОВНЯ АУТОАНТИТЕЛ К КОЛЛАГЕНУ  
I И III ТИПОВ В СЫВОРОТКЕ КРОВИ И КОЖНОМ 
ЭКССУДАТЕ ПРИ АТОПИЧЕСКОМ ДЕРМАТИТЕ
Кибалина И.В., Цыбиков Н.Н., Фефелова Е.В., Котенко А.В.
ФГБОУ ВО «Читинская государственная медицинская академия» Министерства здравоохранения РФ, 

г. Чита, Россия

Резюме. Согласно клиническим рекомендациям Российского общества дерматовенерологов и 
косметологов, атопический дерматит является хроническим аллергическим генетически детермини-
рованным дерматозом мультифакторной природы. Однако существуют нюансы, которые ставят под 
сомнение аллергическую природу дерматоза. Например, согласно литературным данным, не у всех 
пациентов повышается синтез иммуноглобулина Е, часть пациентов имеет торпидность к антигиста-
минным препаратам, а при осмотре кожи больного атопическим дерматитом выявляется абсолют-
ный полиморфизм высыпаний, что не является характерным для реагинового типа аллергических 
реакций. На сегодняшний день, по данным современной литературы, предполагается аутоиммунная 
теория развития атопического дерматита, однако объективных доказательств теории не представле-
но, что привлекло наше внимание к изучению данной проблемы. Цель настоящего исследования за-
ключалась в выявлении аутоиммунных механизмов патогенеза атопического дерматита. 

В исследовании участвовали 40 подростков и 40 взрослых с ограниченной и распространенной 
формами атопического дерматита. Обследование проводили в период обострения и ремиссии заболе-
вания. У всех пациентов выполняли забор крови и кожного экссудата. Контрольную группу состави-
ли 30 практически здоровых добровольцев, у которых кожный экссудат получали методом «кожного 
окна», согласно медицинской технологии Климова В.В. и соавт. «Способ оценки минимальной вос-
палительной активности кожи при атопическом дерматите в стадии ремиссии». В сыворотке крови и 
кожном экссудате определяли концентрацию аутоантител класса IgG к коллагену I и III типов мето-
дом ИФА с использованием готовых панелей AEA571Hu ELISA Kit for Anti-Collagen Type I Antibody 
(США), AEA176Hu ELISA Kit for Anti-Collagen Type III Antibody (США) согласно протоколам произ-
водителя. 

Мы впервые изучили концентрацию аутоантител к коллагену кожи I и III типов у пациентов с 
атопическим дерматитом на системном уровне и в патологическом кожном процессе. Выявлено, что 
относительно группы здоровых добровольцев концентрация аутоантител к коллагену I и III типов 
увеличивается у всех пациентов с атопическим дерматитом как в период обострения, так и в ремис-
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сию заболевания. Максимальные показатели аутоантител к коллагену I и III типов зафиксированы в 
период формирования клинических симптомов дерматоза в сыворотке крови, однако в кожном экс-
судате выявлены их низкие концентрации. 

Перманентно высокие концентрации аутоантител к коллагену I и III типов в сыворотке крови в 
период обострения и ремиссии атопического дерматита и их низкий уровень в кожном экссудате сви-
детельствуют о формировании циркулирующих и преципитирующих иммунных комплексов, что по-
зволяет рассматривать атопический дерматит как аутоиммунный процесс.

Ключевые слова: атопический дерматит, аутоантитела, коллаген, аутоиммунный процесс, патогенез, аллергическая 
реакция

TIME COURSE OF AUTOANTIBODIES TO COLLAGEN TYPE 
I AND III IN BLOOD SERUM AND SKIN EXUDATE IN ATOPIC 
DERMATITIS
Kibalina I.V., Tsybikov N.N., Fefelova E.V., Kotenko A.V. 
Chita State Medical Academy, Chita, Russian Federation

Abstract. In accordance with Clinical Guidelines of the Russian Society of Dermatovenerologists and 
Cosmetologists, atopic dermatitis is a chronic allergic genetically determined dermatosis of a multifactorial 
nature. There are, however, some aspects that challenge the allergic nature of dermatosis. For example, 
according to literature data, not all the patients have increased synthesis of immunoglobulin E, some of them 
are torpid to antihistamine treatment, and, when examining the skin of some patients with atopic dermatitis, 
an absolute polymorphism of rashes is revealed, thus being not typical to the reagin-type allergic reactions. 
According to modern data, autoimmune theory is assumed for the mechanisms of atopic dermatitis. However, 
objective proofs of this theory have not been presented, thus drawing our attention to the studies of this issue. 
The aim of this study was to identify autoimmune pathogenetic mechanisms of atopic dermatitis. 

The study included 40 adolescents and 40 adult patients with limited and extended forms of atopic 
dermatitis. The patients were evaluated during the period of exacerbation and remission of the disease. Blood 
and skin exudates samples were taken from all the patients. The control group consisted of 30 practically 
healthy volunteers in whom skin exudate was obtained by the “skin window” technique as proposed by Klimov 
V.V. et al. “A method for assessing minimal inflammatory activity of skin in atopic dermatitis in remission”. 
Concentrations of IgG autoantibodies to collagen types I and III were determined in blood serum and skin 
exudate samples applying ELISA techniques with ready-made panels AEA571Hu ELISA Kit for Anti-Collagen 
Type I Antibody (USA), AEA176Hu ELISA Kit for Anti-Collagen Type III Antibody (USA), according to the 
manufacturer’s protocols. 

For the first time, the contents of autoantibodies to skin collagen types I and III in the patients with atopic 
dermatitis we studied in parallel, i.e., at systemic level and in affected skin. If compared to the group of healthy 
volunteers, the concentration of autoantibodies to collagen types I and III was found to be increased in all 
the patients with atopic dermatitis, both during exacerbation and in remission of the disease. The maximal 
values of autoantibodies to collagen types I and III were recorded in blood serum upon development of clinical 
symptoms of dermatosis, along with low contents of these antibodies detectable in their skin exudates. 

Permanently high concentrations of autoantibodies to collagen types I and III in blood serum at exacerbation 
and remission of atopic dermatitis, and their low level in their skin exudate suggest emergence of circulating 
and precipitating immune complexes, thus allowing us to consider atopic dermatitis as an autoimmune process.

Keywords: atopic dermatitis, autoantibodies, collagen, autoimmunity, pathogenesis, allergic reaction
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Введение
В последние годы для исследователей приоб-

рела актуальность тема аутореактивности в пато-
генезе атопического дерматита, а в качестве триг-
герного фактора определены сенсибилизация к 
аллергенам и изменение микробиоты кожи, за-
пускающие каскад иммунных реакций и иници-
ирующие воспалительный процесс [6].

Известно, что Т-хелперы 17-го типа, продуци-
руя IL-22 и IL-17, могут способствовать разви тию 
аутоиммунных реакций [1,  2,  11]. Однако, не-
смотря на актуальность темы и многочисленные 
исследования, проводимые в разных странах, 
остаются белые пятна в изучении механизмов 
развития атопического дерматита и с каждым но-
вым открытием подвергаются сомнению преды-
дущие достижения. 

В научной литературе встречаются предпо-
ложения о формировании аутоиммунного ком-
понента в патогенезе атопического дерматита, 
обоснованного схожестью между структурными 
белками клеток и аллергенами [4, 6, 10]. Это обу-
словлено реагированием аутоантител класса IgE с 
белком Homs1, находящимся в эпидермисе, с по-
следующим образованием иммунных комплек-
сов, активирующих Fc-рецепторы на иммуноком-
петентных клетках [9, 10]. Не исключен другой 
механизм с вовлечением аутоантител класса IgG 
к кератиноцитам с развитием антителозависи-
мой клеточной цитотоксичности, что может под-
тверждаться выявленными при гистологических 
исследованиях скоплениями гранулоцитов. Воз-
можно, аутоантитела класса IgG блокируют ре-
цепторы клеток кожи или изменяют их фенотип 
(трансформация HLA I класса), вызывая апоптоз 
клетки или ее гибель Т-киллерами [9, 10]. 

По данным современной литературы, патоло-
гические реакции, характерные для атопического 
дерматита протекают с участием эндотелиальных 
клеток, базофилов и тучных клеток, расположен-
ных в сосочковом слое дермы [4, 10]. Они спо-
собны синтезировать биологически активные ве-
щества, предрасполагающие к неспецифическим 
патологическим реакциям сосудов и поддер-
живающие воспалительный процесс в коже [4]. 
Перманентные иммунные реакции в коже при 
атопическом дерматите характеризуют не только 
остроту воспалительного процесса, но и способ-
ствуют более длительному течению патологи-
ческих реакций как в коже, так и на системном 
уровне [4]. 

Согласно клиническим рекомендациям Рос-
сий ского общества дерматовенерологов и кос-
мето логов, атопический дерматит является хро - 
ническим аллергическим генетически детер мини-
рованным мультифакторным дерматозом [6]. Од-
нако существуют нюансы, которые ставят под 
сомнение аллергическую природу заболевания. 
Например, согласно литературным данным, не 
у всех пациентов повышается синтез антител 
класса IgЕ, часть пациентов имеет торпидность 
к антигистаминным препаратам, а клинические 
проявления дерматоза характеризуются поли-
морфными морфологическими элементами, что 
не является характерным для реагинового типа 
аллергических реакций. 

На сегодняшний день существующая ауто-
иммунная теория развития атопического дерма-
тита не имеет объективных доказательств, что 
привлекло наше внимание к изучению данной 
проблемы. Цель настоящего исследования заклю-
чалась в выявлении аутоиммунных механизмов 
патогенеза атопического дерматита.

Материалы и методы
В исследование включено 80 пациентов, ко-

торые были распределены в две группы (под-
ростки – от 13 до 18 лет (n = 40) и взрослые от 
18 до 44 лет (n = 40)) и две подгруппы (пациенты 
с распространенным (n = 20 в каждой группе) и 
ограниченным атопическим дерматитом (n = 20 в 
каждой группе)). Контрольную группу составили 
тридцать практически здоровых добровольцев. 
Пациенты и здоровые добровольцы получили 
полную информацию об аспектах проведения 
исследования, протокол которого был одобрен 
Локальным этическим комитетом ФГБОУ ВО 
«Читинская государственная медицинская ака-
демия» Минздрава России.

Диагностику и лечение пациентов с атопиче-
ским дерматитом проводили на базе ГУЗ «Крае-
вой кожно-венерологический диспансер» Минз-
драва Забайкальского края в г. Чита согласно 
клиническим рекомендациям РОДВК [5]. Нами 
были определены критерии включения в иссле-
дование – диагноз «атопический дерматит» более 
двух лет в анамнезе, продолжительность стадии 
ремиссии не менее 2 месяцев в рамках исследо-
вания, подписанное добровольное информи-
рованное согласие, отсутствие сопутствующих 
заболеваний даже в стадию ремиссии, а также 
сформированы критерии исключения, заключа-
ющиеся в наличии хронических заболеваний, по-
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лучении системной и топической лекарственной 
или физиотерапии в течение двух месяцев до за-
бора крови, беременность, лактация, симптомы 
микробного компонента в клинической картине 
заболевания. 

В качестве биологического материала для ис-
следования использовали сыворотку крови и 
кожный экссудат. Забор крови осуществляли в 
период обострения до назначения терапии и в 
ремиссию заболевания, центрифугировали, по-
лученную сыворотку крови замораживали при 
-70 °С и хранили до исследования. Кожный экс-
судат получали в период обострения дерматоза из 
экссудативных морфологических элементов, ис-
пользуя инсулиновый шприц и иглу 20G. У лиц 
контрольной группы кожный экссудат получали 
методом кожного окна по медицинской техноло-
гии Климова В.В. и соавт. «Способ оценки мини-
мальной воспалительной активности кожи при 
атопическом дерматите в стадии ремиссии» [3].

Лабораторные исследования выполнены в 
ФГБОУ ВО «Читинская государственная меди-
цинская академия» Минздрава России. Опреде-
ление концентрации аутоантител к коллагену I и 
III типов в сыворотке крови и кожном экссудате 
осуществляли методом ИФА, используя готовые 

панели AEA571Hu ELISA Kit for Anti-Collagen 
Type I Antibody, AEA176Hu ELISA Kit for Anti-
Collagen Type III Antibody производства США со-
гласно протоколам производителя. 

Статистическая обработка лабораторных по-
казателей осуществлялась с помощью пакета 
программ статистического анализа IBM SPSS 
Statistics Version 25.0. Показателем значимости и 
достоверности различий считался р < 0,05 (р1 – 
статистически значимая разница при сравнении 
с контрольной группой; р2 – статистически зна-
чимая разница при сравнении между обострени-
ем и ремиссией в одной возрастной группе; р3 – 
статистически значимая разница между стадиями 
дерматоза в разных возрастных группах). В статье 
показатели представлены медианой и межквар-
тильными интервалами – Ме (Q0,25-Q0,75). 

Результаты 
Выявлено, что в контрольной группе подрост-

ков уровень аутоантител к коллагену I типа в сы-
воротке крови равен 28,44 (26,99-30,18) нг/мл, в 
контрольной группе взрослых составляет 27,34 
(18,56-36,12) нг/мл, что значительно отличается 
от показателей в группах пациентов с атопиче-

Рисунок 1. Концентрация аутоантител к коллагену I типа 
в сыворотке крови (нг/мл) у подростков с ограниченной 
формой атопического дерматита
Figure 1. Concentration of autoantibodies to type I collagen in 
blood serum (ng/ml) in adolescents with a limited form of atopic 
dermatitis

Рисунок 2. Концентрация аутоантител к коллагену 
I типа в сыворотке крови (нг/мл) у взрослых 
с распространенной формой атопического дерматита
Figure 2. Concentration of autoantibodies to type I collagen 
in blood serum (ng/ml) in adults with a common form of atopic 
dermatitis
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ским дерматитом. При появлении клинических 
симптомов ограниченной формы атопического 
дерматита у подростков концентрация аутоанти-
тел к коллагену I типа соответствует 29,94 (21,62-
45,32) нг/мл (р1 = 0,1), в группе взрослых – 51,55 
(43,79-58,97) нг/мл (р1 < 0,001; р3 = 0,006), что в 
1,8 раза превышает данные контроля (рис. 1). 

В ремиссию атопического дерматита концен-
трация аутоантител к коллагену I типа увеличива-
ется как у подростков, так и у взрослых в 1,2 раза 
до 35,48 (33,12-38,52) нг/мл (р1 = 0,0002; р2 = 0,9) 
и 61,51 (51,58-65,35) нг/мл (р1 < 0,001; р2 = 0,018; 
р3 < 0,0001) соответственно. 

Мы определили увеличение уровня аутоан-
тител к коллагену I типа при обострении сим-
птомов распространенной формы атопического 
дерматита у всех пациентов: уровень аутоантител 
к коллагену I типа у подростков в сыворотке кро-
ви равен 50,83 (44,42-55,41) нг/мл (р1 < 0,00001), 
превышая в 1,8 раза данные контрольной груп-
пы, однако у взрослых – 65,59 (29,05-75,05) нг/ мл 
(р1 = 0,00002; р3 = 0,04), что в 2,9 раза выше кон-
трольных значений (рис. 2). 

В ремиссию при распространенной фор-
ме дерматоза у подростков уровень аутоанти-
тел к коллагену I типа увеличивается на 22% до 
62,1 (52,03-76,05) нг/мл (р1 < 0,00001; р2 = 0,9), 
у взрослых уменьшается на 55% до 29,44 (22,86-
48,26) нг/мл (р1 = 0,1; р2 = 0,016; р3 = 0,52). 

Концентрация аутоантител к коллагену I типа 
в кожном экссудате, полученном методом «кож-
ного окна», у подростков контрольной группы 
составляет 27,63 (24,12-31,14) нг/мл, у взрос-
лых – 26,43 (25,16-27,7) нг/мл. При ограничен-
ной форме атопического дерматита концентра-
ция аутоантител в группе подростков в 5,8 раза 
меньше при сравнении с контрольными данными 
и составляет 4,71 (3,97-5,27) нг/мл (р1 < 0,001), у 
взрослых – в 6,1 раза, соответствуя уровню 4,32 
(4,22-4,58) нг/мл (р1 < 0,001; р3 = 0,22). При рас-
пространенном кожном процессе концентрация 
аутоантител к коллагену I типа как у подрост-
ков, так и у взрослых ниже показателей контро-
ля и данных в группах пациентов с ограничен-
ной формой заболевания. У подростков уровень 
аутоантител составляет 4,35  (4,06-5,01)  нг/мл 
(р1 < 0,001; р4 = 0,36), что меньше показателя здо-
ровых добровольцев в 6,3 раза. У взрослых пока-
затель снижен в 6,1 раза до 4,28 (3,82-4,92) нг/мл 
(р1 < 0,001; р3 = 0,41; р4 = 0,2) по отношению к 
контрольным данным.

Таким образом, при сравнении динамики 
уровня аутоантител к коллагену I типа выявлено, 

Рисунок 3. Концентрация аутоантител к коллагену 
III типа в сыворотке крови (нг/мл) у подростков 
с ограниченной формой атопического дерматита
Figure 3. Concentration of autoantibodies to type III collagen 
in blood serum (ng/ml) in adolescents with a limited form of 
atopic dermatitis

что концентрация исследуемого показателя как у 
подростков, так и у взрослых больше в сыворотке 
крови, чем в кожном экссудате. Так, у подрост-
ков с ограниченным атопическим дерматитом 
концентрация аутоантител к коллагену I типа в 
6,3 раза больше в сыворотке крови, а при распро-
страненном процессе – в 11,6 раза. У взрослых 
при ограниченном кожном процессе концен-
трация аутоантител к коллагену I типа в 11,9 раза 
больше в сыворотке крови, чем в кожном экссу-
дате, а при распространенной форме дерматоза – 
в 15,3 раза.

Мы определили, что концентрация аутоан-
тител к коллагену III типа в сыворотке крови у 
здоровых добровольцев значительно выше уров-
ня аутоантител к коллагену III типа. Так, у под-
ростков в группе контроля показатель равен 34,82 
(33,85-36,19) нг/мл, у взрослых – 32,12 (28,79-
35,45) нг/ мл. Выявлено, что у подростков с огра-
ниченным атопическим дерматитом в период по-
явления клинических кожных симптомов уровень 
аутоантител составил 53,59 (44,53-63,67) нг/ мл 
(р1  <  0,00001), доминируя над контрольными 
зна чениями в 1,5 раза, у взрослых – 59,2 (52,2-
62,46) нг/мл (р1 < 0,000001; р3 = 0,004), что в 1,8 
раза превосходит данные здоровых доброволь-
цев. У подростков в ремиссию концентрация 
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снижается на 25,6% до 39,89 (37,72-42,61) нг/мл 
(р1 = 0,06; р2 = 0,0008), оставаясь больше показа-
теля контрольной группы (рис. 3). 

У взрослых с ограниченным атопическим 
дерматитом в ремиссию концентрация увеличи-
вается до 65,47 (56,02-71,6) нг/мл (р1 < 0,000001; 
р2 = 0,1; р3 = 0,21), что в 2 раза превышает данные 
здоровых добровольцев. 

У подростков с обострением распространен-
ной формы атопического дерматита в сыворотке 
крови уровень аутоантител к коллагену III типа 
превышает контрольные значения в 2 раза, со-
ставляя 76 (56,74-74,26) нг/мл (р1 < 0,00001), что 
в 1,3 раза превосходит показатель при ограни-
ченной форме заболевания. В ремиссию у под-
ростков происходит снижение концентрации на 
14,5% до 60,46 (51,79-72,145) нг/мл (р1 < 0,00001; 
р2 = 0,0008). У взрослых с распространенной 
формой заболевания уровень аутоантител к кол-
лагену III типа в сыворотке крови равен 58,56 
(45,88-69,1) нг/мл (р1 = 0,00001; р3 = 0,001), 
что в 1,8 раза больше показателя в контроль-
ной группе и на 0,64 нг/мл меньше, чем при 
ограниченной форме заболевания. При регрес-
се клинических симптомов в группе взрослых 
уровень аутоантител снижается до 40,86 (34,54-
58,33) нг/ мл (р1 = 0,0097; р2 = 0,07; р3 < 0,00001), 
что на 27% превышает контрольное значение и 
на 30% меньше, чем у взрослых с ограниченным 
кожным процессом.

Концентрация аутоантител к коллагену III 
типа в кожном экссудате, полученном мето-
дом «кожного окна», у подростков в контроль-
ной группе составляет 38,01 (31,47-44,6) нг/мл, 
у взрослых – 44,66 (41,21-48,11) нг/мл. У под-
ростков с ограниченным атопическим дермати-
том в период обострения количество аутоанти-
тел снижается в 5,8 раза до 6,48 (6,05-7,25) нг/мл 
(р1 < 0,001), у взрослых с аналогичной формой 
дерматоза уменьшается в 7 раз, составляя 6,34 
(6,73-6,61) нг/мл (р1 < 0,001; р3 = 0,2). При рас-
пространенном кожном процессе у подростков 
в кожном экссудате уровень аутоантител равен 
5,93 (4,89-6,32) нг/мл (р1 < 0,001; р4 = 0,00084), 
что в 6,4 раза меньше контрольного значения и 
на 8% ниже, чем при ограниченном процессе. 
У взрослых с распространенной формой дерма-
тоза концентрация аутоантител к коллагену III 
типа составляет 7,44 (6,96-8,05) нг/мл (р1 < 0,001; 
р3 = 0,0000001; р4 = 0,002), что в 6 раз меньше, чем 
у здоровых добровольцев и на 17% больше, чем 
при ограниченном кожном процессе.

Уровень аутоантител к коллагену III типа как 
у подростков, так и у взрослых выше в сыворотке 
крови. Так, у подростков с ограниченным атопи-
ческим дерматитом концентрация аутоантител к 
коллагену III типа в сыворотке крови больше в 8,2 
раза, а при распространенном процессе – в 12 раз, 
чем в кожном экссудате. У взрослых при ограни-
ченном кожном процессе концентрация аутоан-
тител к коллагену III типа в сыворотке крови в 9,3 
раза больше, чем в кожном экссудате, а при рас-
пространенной форме дерматоза – в 7,8 раза.

Обсуждение 
Выявлено, что у пациентов с атопическим дер-

матитом концентрация аутоантител к коллагену 
I и III в сыворотке крови превышает показатели 
контрольной группы. Мы считаем, что аутоанти-
тела у здоровых добровольцев быстро элимини-
руются и не вступают в патологические реакции. 

Перманентно высокие концентрации аутоан-
тител к коллагену I и III у пациентов с атопиче-
ским дерматитом, характеризуют их активное 
участие в формировании аутоиммунного звена 
патогенеза дерматоза. Мы считаем, что образо-
вание аутоантител к коллагену способствует фор-
мированию циркулирующих и преципитирую-
щих иммунных комплексов, которые запускают 
процессы рекрутизации естественных киллеров, 
реализуя цитотоксический и иммунокомплекс-
ный типы аллергических реакций, что изменя-
ет представление о механизме формирования 
атопического дерматита. Коллагеновые волокна 
дермы, являясь субстратом миграции иммунных 
клеток, способствуют не только пролонгирова-
нию иммунных реакций, но и гиперреактивности 
кожи даже в ремиссию дерматоза [7, 8, 12]. 

Заключение
Таким образом, выявленные аутоантитела к 

коллагену I и III типов в сыворотке крови и кож-
ном экссудате при атопическом дерматите свиде-
тельствуют о формировании аутоиммунных ме-
ханизмов патогенеза дерматоза.
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