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SUMMARY
36 is inspected patients by psoriasis with the index of PASI from 3 to 27 marks which had a positive

reaction at determination of title of antibodies to endomisium (EMA) class of IGA. At the endoscopic and
histological analysis of duodenum mucous membrane are selected 3 groups of patients by psoriasis and celiac
disease depending of stage of celiac disease; 1group (n = 17) is the infiltrative stage, 2 group (n = 12) -
hyperplastic. 3 group (n = 7) is the atrophy stage. Increase of amount of CD8+ T-cell in inflammatory infiltration
of duodenum mucous membrane and a skin is an important moment in understanding of pathogeny of
autoimmune process at psoriasis associated with gluten enteropathy. A presence of interepidermal CD8+ T-cell
is the histological feature of psoriasis defeat of skin at patients with gluten enteropathy.

ОСОБЛИВОСТІ ЕКСПРЕСІЇ CD8 Т-ЛІМФОЦИТІВ В ШКІРІ І СЛИЗОВОЇ ОБОЛОНКИ 12-ТИ ПАЛОЇ
КІШКІ У ХВОРИХ НА ПСОРІАЗ АСОЦІЙОВАНОМУ З ГЛЮТЕНОВОЮ ЭНТЕРОПАТІЄЮ
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РЕЗЮМЕ
Обстежено 36 хворих на псоріаз з індексом PASI від 3 до 27 балів, у яких була позитивна реакція

при визначенні титру антитіл до эндомізію (ЕМА) клас IGA. При ендоскопічному і гістологічному аналізі
слизової оболонки 12-ти палої кішкі виділено 3 групи хворих на псоріаз і целіакією залежно від стадії
целіакії: 1група (n = 17) - інфільтративна стадія, 2 група (n = 12) - гіперпластична. 3 група (n = 7) – атрофічна
стадія. Збільшення кількості CD8+ Т-лімфоцитів у запальному інфільтраті слизової оболонки 12-ти палої
кішкі і шкірі залежно від стадії є важливим моментом розуміння патогенезу аутоіммунного процесу при
псоріазі асоційованому з глютеновою энтеропатією. Наявність міжепідермальних CD8+ Т-лімфоцитів є
гістологічною особливістю псоріатичного ураження шкіри хворих з глютеновою энтеропатією.
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В настоящее время в научной литературе об-
суждается отрицательное влияние заболеваний же-
лудочно-кишечного тракта, в том числе глютеновой
энтеропатии (ГЭП), на течение псориатической бо-
лезни. Проведенные исследования, включающие
изучение присутствия антител, специфичных к ГЭП
у пациентов с псориазом были неоднозначны. В од-
них случаях коррелляционная взаимосвязь отсут-
ствовала, в других наличие высокого титра анти tTG
IgA было связано с большей степенью тяжести в
коже [1,8,9,10,16,18,21].

Также были сообщения о регрессивном течении
псориатического процесса на фоне лечения бесглю-
теновой диетой в течение больных псориазом и по-
ложительными титрами для анти-глиадина, пораже-
ния кожи значительно регрессировали после выпол-
нения 3-6 месяцев безглютеновой диеты и обостря-
лись как реакция на отмену диеты [18,21].

Что касается общности патогенетического ме-
ханизма, в литературе эта проблема освещена недо-
статочно, хотя существуют разнообразные гипоте-
зы [3,6,8,12,22], такие как: аномальная проницае-
мость кишечника у людей с целиакией; глиадин ин-
дуцированная сенсибилизация Т-лимфоцитов и их
активация может быть связана с патогенезом кож-
ных поражений; псориатические поражения у лю-
дей с целиакией могут быть связаны с дефицитом
витамина Д, что характерно для обоих заболеваний.

Учитывая аутоиммунный характер заболеваний
с формированием Т-клеточного иммунного ответа,
наиболее интересным является изучение  локально-
го распределения Т-лимфоцитов в зависимости от
их фенотипа в коже и слизистой 12-ти перстной киш-
ки у больных псориазом ассоциированного с ГЭП
[3,6,11,13,14,17]. По данным литературы в нормаль-
ной коже всегда присутствует небольшое количество
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Т-лимфоцитов и тканевых макрофагов, которые, как
правило, располагаются вокруг посткапиллярных ве-
нул поверхностного сплетения или придатков кожи.
В нормальной слизистой 12-ти перстной кишки так-
же имеет место наличие небольшого количества Т-
лимфоцитов и макрофагов в собственной пластин-
ке слизистой [2,13,17,21,22]. Однако локализация
клеток иммунного ответа, их количество у больных
псориазом ассоциированным с ГЭП, в литературе
практически отсутствует или дискутабельна.

Некоторые авторы отмечают преобладание
CD4+ лимфоцитов в очаге псориатической бляшки,
другие - преобладание CD8+ лимфоцитов вне зави-
симости от давности заболевания, его распростра-
ненности, пола и возраста больных [2,3,13,17]. Так
же неодназначны сведения и в слизистой 12-ти пер-
стной кишки (ДПК). В начале 90-х годов для вери-
фикации заболевания было предложено использо-
вание иммуногистохимических маркеров к Т-лим-
фоцитам, для определения фенотипа последних
[11,20].Так как СD8+ лимфоциты имеют рецепторы
к глиадину и их цитотоксическое действие приво-
дит к усилению апоптоза энтероцитов, оценки уров-
ня таких клеток становится актуальной  в диагнос-
тике глютеновой энтеропатии [21].

Таким образом, определение локализации и
уровня Т-лимфоцитов в зависимости от их феноти-
па в очаге аутоиммунного воспаления как глютено-
вой энтеропатии, так и псориаза является важным в
понимании патогенеза этих заболеваний и патоге-
нетического лечения.

Цель – определение локализации иуровня GD8
Т-лимфоцитов в коже и слизистой 12-ти перстной
кишки у больных псориазом и глютеновой энтеро-
патией.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Обследовано 36 больных псориазом с индексом

PASI от 3 до 27 баллов, у которых скриннинговый
анализ исследований для выявления целиакии по-
казал позитивную реакцию при определение титра
антител к эндомизию (ЭМА) класс IgA методом не-
прямой флюоресценции в сыворотке крови. Концен-
трация ЭМА колебалась от низких (1:40) до выра-
женных значений (1:160). Также проведена фибро-
дуоденоскопия с последующим взятием биоптата
слизистой ДПК для верификации диагноза.

Материал для исследования – биоптаты кожи и
слизистой двенадцати-перстной кишки. Каждый
пациент получал подробную информацию о прово-
димом исследовании и давал информированное со-
гласие на участие в исследовании. Диагностика и
лечение больных псориазом проводилась в соответ-
ствии протоколу утвержденном приказом МОЗ Ук-
раины №312 от 08.05.2009 г.

Морфологическое исследование проводилось по
стандартным методикам с окраской гематоксилином
и эозином [7]. Иммуногистохимическое исследова-

ние (ИГХИ) проводилось на серийных парафино-
вых срезах в соответствии со стандартными прото-
колами [15], с использованием моноклональных
антител CD8 (Clone С8/144В) (DAKO) и системы
визуализации EnVision™ FLEX+, Mouse, High pH
(Link), Code K8012 на автостейнере фирмы DAKO.
В месте локализации антигена визуализировалась
мембранная реакция коричневого цвета.

Морфометрическое исследование включало
подсчет позитивных клеток в 3 полях зрения при
увеличении 200. Полученные данные пересчитыва-
ли на 1 мм2 среза. Просмотр и цифровые фотогра-
фии микропрепаратов осуществляли цифровой ка-
мерой OLYMPUS C 5050Z, установленной на мик-
роскопе «Olympus CX-41».

Все полученные результаты подвергнуты стати-
стической обработке для параметрических и непа-
раметрических критериев с использованием про-
граммы «MedStat» (серийный №MS0011) ДНПП
ООО «Альфа», г. Донецк. При анализе проверки
распределения на нормальность использовали Хи-
квадрат и критерий W Шапиро-Уилка, сравнение
центральных тенденций двух независимых выборок
с использованием W-критерия Вилкоксона и срав-
нение средних двух независимых выборок по кри-
терию Стьюдента. Для множественного сравнения
непараметрических данных использовали ранговый
однофакторный анализ Крускала-Уоллиса и крите-
рий Дана [5].

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ
При анализе гистологических препаратов из

слизистой ДПК обнаружены признаки хроническо-
го дуоденита слабой активности с наличием межэ-
пителиальных лимфоцитов и сохранением структу-
ры ворсин (n = 17). В 12 случаях отмечалась проли-
ферация энтероцитов крипт и в 7 случаях – атрофия
ворсин с наличием выраженной лимфоидной ин-
фильтрации в собственной пластинке слизистой
ДПК.

Полученные результаты позволили выделить три
группы больных псориазом ассоциированных с раз-
личными формами ГЭП соответствующих класси-
фикации Marsh [20]: инфильтративная стадия – 1
группа, гиперпластическая стадия – 2 группа и ат-
рофичесая стадия – 3 группа.

Учитывая, что основным морфологическим при-
знаком ГЭП является наличие межэпителиальных
лимфоцитов в слизистой ДПК, следующим этапом
исследования явилось определение уровня экспрес-
сии CD8+ цитотоксических Т-лимфоцитов и их ло-
кализация у больных псориазом.

Экспрессия CD8+ лимфоцитов определялась в
межэпителиальной зоне и в строме собственной
пластинке ДПК преимущественно периваскулярно.
При этом, уровень экспрессии CD8+ лимфоцитов
достоверно резко повышался относительно конт-
рольных значений (1,50±0,61 – МЭЛ) в зависимос-
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ти от стадии ГЭП (табл.1). При инфильтративной
стадии уровень экспрессии МЭЛ составил
46,13±10,31 клеток, при гиперпластической стадии

- 59,31±12,39 и при атрофической - 70,13±13,87 (р
<0,01). Такая же тенденция наблюдается и в строме
слизистой ДПК.

При гистологическом исследовании биоптатов
кожи больных псориазом ассоциированного с ГЭП
обнаруживали характерные признаки, достаточно
описанные в научной и практической литературе:
лимфоцитарный инфильтрат в дерме различной сте-
пени выраженности, гипер- и паракератоз много-
слойного плоского эпителия, акантоз, базальнокле-
точная пролиферация эпидермоцитов, иногда абс-
цессы Мунро [2].

При иммуногистохимическом исследовании

Таблица 1
Уровень экспрессии CD8+ лимфоцитов в слизистой ДПК и коже у больных псориазом

ассоциированном с ГЭП (M±m)

Примечание: * – достоверность отличия значений групп от контроля (P<0,01); ** – достоверность
отличия между группами (стадиями) (P<0,05).

кожи экспрессия CD8+ лимфоцитов, в основном,
наблюдалась в дермальном инфильтрате и также
зависела от стадии ГЭП. Отмечалось достоверное
увеличение уровня экспрессии CD8+  лимфоцитов
по отношению к контролю (13,71±1,01) в инфильт-
ративной стадии - 63,52±7,11, гиперпластической -
74,25±9,62 и атрофической - 89,58±11,47 (р <0,01)
(табл.1). Обращает внимание появление межэпите-
лиальных лимфоцитов, не встречающихся в конт-
рольной группе – в коже без патологии (рис.1).

Рис. 1. Фрагмент кожи. Атрофическая стадия ГЭП больного псориазом.
Экспрессия CD8 +лимфоцитов, локализующихся в дерме и межэпидермальной области.

ИГХИ. Система визуализации FLEX. Ув. 40х.

Однако достоверные (р >0,001) межстадийные
различия этих показателей не зафиксированы, что

свидетельствует о невозможности использования
этого показателя для дифференциальной диагнос-

Группы Норма
(n=10)
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СО
ДПК 1,50±

0,61
1,30±
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тики стадий ГЭП, хотя патогенетическая значимость
выявленных CD8+ МЭЛ несомненная и может яв-
ляться критерием диагностики у больных псориа-
зом ассоциированного с ГЭП.

В отличие от МЭЛ содержание CD8+ лимфоци-
тов в слизистой ДПК и дерме имеет межстадийные
достоверные различия (p<0,05) при прогрессирова-
нии ГЭП, что может свидетельствовать о возмож-
ности дифференциальной диагностики стадий ГЭП.
Такие же результаты отображены в работах Килес-
са А.В. Однако, изучая МЭЛ в слизистой ДПК, дос-
товерные отличия получены были только в тяжелой
атрофической стадии ГЭП [3].

Таким образом, наши исследования и исследо-
вания других авторов [3,11,13] показывают важную
роль в патогенезе псориаза и глютеновой энтеропа-
тии CD8+ цитотоксических лимфоцитов, имеющих
рецепторы к глиадину как клеток, участвующих в
аутоиммунном процессе. Увеличение их количества
при псориазе в коже и слизистой ДПК в зависимос-
ти от стадии ГЭП доказывает иммуноагрессивное,
повреждающее воздействие на клеточный состав
воспалительного инфильтрата, инициируя каскад
иммуно- и патоморфологических проявлений как
глютеновой энтеропатии, так и псориаза. Обнару-
жение межэпидермальных CD8+ лимфоцитов име-
ет принципиальную важность оценки псориаза ас-
социированного с ГЭП.

ВЫВОДЫ
1. Увеличение количества CD8+ Т-лимфоцитов

в воспалительном инфильтрате слизистой 12-ти пер-
стной кишки и коже является важным в понимании
патогенеза аутоиммунного процесса при псориазе
ассоциированном с глютеновой  энтеропатией.

2. Наличие межэпидермальных CD8+ Т-лимфо-
цитов является гистологической особенностью псо-
риатического поражения кожи у больных с глюте-
новой энтеропатией.

ПЕРСПЕКТИВЫ ДАЛЬНЕЙШЕГО РАЗВИТИЯ
С учетом полученных данных о количестве и

локализации CD8+ Т-лимфоцитов (как клеток им-
мунного воспаления) в коже и 12-ти перстной киш-
ке у больных псориазом с глютеновой энтеропати-
ей необходимо изучить  локализацию и количество
CD4+ Т-лимфоцитов в воспалительном инфильтра-
те, определить иммунорегуляторный индекс и их
взаимосвязь с макрофагальным компонентом.
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