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Актуальность
Анализ научной литературы и собственные

данные позволяют сделать заключение о ши�
рокой распространенности аутоиммунных уве�
итов, которые составляют практически 50% в
структуре всех увеитов и относятся к категории
наиболее тяжелых и неблагоприятных иммуно�
воспалительных процессов в органе зрения. В
научных исследованиях убедительно показано,
что дебют многих аутоиммунных процессов на�
чинается с возникновения увеита (при спонди�
лоартритах этот факт установлен в 23,9%, при
ревматоидном артрите – в 14,8, при ювениль�
ном ревматоидном артрите – в 30% случаев).
Характерными чертами патогенеза системных
увеитов является их хронически�рецидивиру�
ющее течение, большое количество осложнений,
приводящих к нарушению зрительных функ�
ций, что приводит к высокому уровню инвали�
дизации, достигающей при тяжелых формах
патологического процесса 50–55%. Указанное
вызывает неудовлетворенность офтальмологов
результатами лечения больных с аутоиммунны�
ми увеитами [1, 5, 11].

Известно, что по механизмам развития
аутоиммунные увеиты относятся к иммуноопос�
редованным заболеваниям, которые способны
поражать все отделы увеального тракта. Необ�
ходимо отметить, что значимым фактором, оп�
ределяющим тяжелое течение патологического
процесса, является иммунокомпроментирован�
ность тканевых структур глаза, которая, при
нарушении целостности гемато�офтальмичес�
кого барьера, способна приводить к агрессив�
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ному течению патологического процесса. В на�
стоящее время усилия ученых направлены на
углубленное изучение иммунных механизмов и
дисбаланса синтеза цитокинов и других биоло�
гически активных веществ в развитии аутоим�
мунных увеитов и разработке, на основании
полученных данных, новых патогенетически
обоснованных методов лечения, способных воз�
действовать на активность аутоиммунного вос�
паления в органе зрения [2, 6, 7, 8, 9, 10].

Однако, несмотря на проведенные исследо�
вания, представленные в научной литературе,
многие аспекты патогенеза аутоиммунных уве�
итов остаются недостаточно изученными, что
определяет актуальность проведения дальней�
ших исследований.

Все вышеизложенное позволило сформу�
лировать цель настоящего исследования.

Цель исследования
Изучить особенности содержания ИЛ�17А,

ИЛ�8, ИЛ�4 и ИЛ�6 в слезной жидкости паци�
ентов с аутоиммунным увеитом.

Материал и методы
Обследовано 30 пациентов с аутоиммунны�

ми увеитами, которые составили основную груп�
пу. Диагноз системного аутоиммунного заболе�
вания установлен ревматологом, направившим
пациента на офтальмологическое обследование.
Увеит диагностирован на основании стандарт�
ного офтальмологического обследования, вклю�
чающего визометрию, тонометрию, биомикрос�
копию, офтальмоскопию, периметрию, В�ска�
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нирование, оптической когерентной томогра�
фии макулярной зоны, фоторегистрации пере�
днего отрезка, осмотра глазного дна. Для обсле�
дования отобраны пациенты, не получавшие по
различным причинам базового лечения систем�
ного заболевания.

Возраст пациентов основной группы соста�
вил от 18 до 75 (48,7 ± 3,6) лет, из них больных с
ювенильным ревматоидным артритом было 4
(13,3%), с ревматоидным артритом – 16 (53,3%),
анкилозирующим спондилоартритом – 10 чело�
век (33,4%). Количество женщин в обследованной
группе составило 22 (73,3%), мужчин – 8 (26,7%).

 В 72% случаев протекал по типу генерали�
зованного увеита, при котором отмечались лег�
кая перикорнеальная инъекция, преципитаты
на эндотелии роговицы, помутнение влаги пе�
редней камеры, задние синехии, фибринозные
отложения в виде прехрусталиковой пленки,
клеточная реакция в стекловидном теле, единич�
ные хориоидальные фокусы в фазе рубцевания.

 В 15% случаев наблюдали пациентов с ири�
доциклитом, который характеризовался нали�
чием смешанной инъекции, мелких преципита�
тов на задней поверхности роговицы, задних
синехий.

Периферический увеит диагностирован в
13% случаев и характеризовался наличием еди�
ничных преципитатов на роговице, умеренной
клеточной реакцией в стекловидном теле, бело�
вато�серым экссудатом на дальней периферии
сетчатки, отеком макулярной области.

У большинства пациентов (22 человека–
73,3%) воспалительный процесс был односто�
ронним. У 8 пациентов – двухсторонний харак�
тер поражения органа зрения (26,7%).

Осложнения увеита выявлены у 60% боль�
ных (18 человек), которые были представлены
увеальной катарактой, глаукомой, витреорети�
нальными тракциями, фиброплазией макулы.
У 6 пациентов (20%) были диагностированы
сочетанные осложнения.

Для исследования выбрана слезная жид�
кость как наиболее доступный и атравматич�
ный для пациента при заборе биологический
субстрат [3, 4]. Забор слезы проводили из ниж�
него конъюнктивального свода глаза в сухую
герметичную пробирку в количестве 0,3–0,5 мл.

Проведено определение значимых для раз�
вития аутоиммунного процесса цитокинов (ин�
терлейкинов) – ИЛ�17А, ИЛ�8, ИЛ�4 и ИЛ�6 [6,

8, 9]. Исследование выполнялось на тест�систе�
мах (ООО «Цитокин», Россия) согласно инст�
рукции производителя. Результаты иммунофер�
ментного анализа регистрировали на верти�
кальном фотометре «Униплан» при длине вол�
ны 450 нм, результаты выражали в пг/мл.

В качестве контрольных значений, опреде�
ляемых в настоящем исследовании показателей
в слезной жидкости, использованы данные об�
следования 20 лиц аналогичного возраста, у ко�
торых отсутствовали аутоиммунные заболева�
ния различных органов и систем, в том числе
офтальмологической патологии, способной
оказывать влияние на активность воспалитель�
ного процесса.

Статистическая обработка полученных
данных. Полученные цифровые данные были
подвергнуты статистическому анализу и пред�
ставлены в виде графиков. Анализ данных про�
водили с помощью пакета прикладных про�
грамм Statgrafics. Значимость различий вариа�
ционных рядов в несвязанных выборках оцени�
вали с помощью критерия Манна�Уитни. Кор�
реляция показателей вычислялась по методу
Спирмена. Достоверным считали различие
между сравниваемыми рядами с уровнем дос�
товерной вероятности 95% (р<0.05).

У всех обследованных получено информи�
рованное согласие на использование данных в
научных целях, разрешение комитета по био�
медицинской этике на публикацию данных,
представленных в настоящей статье (протокол
№1 от 15.01.2013).

Результаты исследований
В результате проведенных исследований

было показано, что содержание в слезной жид�
кости пациентов с аутоиммунными увеитами
ИЛ�17А, ключевого для активации синтеза мно�
гих провоспалительных цитокинов, таких как
ФНО�α и ИЛ�1β, и играющего значимую роль
в развитии аутоиммунного реагирования, дос�
товерно, более чем в 6 раз, превышало его содер�
жание в слезе пациентов контрольной группы
(p < 0,05). Данные представлены на рисунке 1.

Аналогичная динамика выявлена при
изучении содержания в слезной жидкости па�
циентов хемоаттрактанта ИЛ�8, активного
участника развития деструктивно�воспали�
тельного процесса различного генеза в мес�
тах повреждения.
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Концентрация ИЛ�8 в слезной жидкости
пациентов с аутоиммунными увеитами досто�
верно, более чем в 4 раза, превышала его кон�
центрацию в слезной жидкости пациентов кон�
трольной группы (p < 0,05). Данные представ�
лены на рисунке 2.

Учитывая существующие данные, свиде�
тельствующие о значимости в развитии ауто�
иммунного реагирования ци�
токинов, активирующих им�
мунный ответ по Т�хелпер�2
опосредованному пути, в на�
стоящем исследовании прове�
дено определение ИЛ�4.

Установлено, что концент�
рации в слезной жидкости па�
циентов с аутоиммунными уве�
итами ИЛ�4 достоверно, более
чем в 2 раза, превышали его со�
держание в слезе пациентов
контрольной группы (p < 0,05).
Данные представлены на ри�
сунке 3.

В результате проведенно�
го исследования в слезной
жидкости пациентов с ауто�
иммунными увеитами было
выявлено достоверное, более
чем в 3,5 раза, повышение кон�
центраций ИЛ�6, цитокина,
обладающего провоспали�
тельными свойствами, а так�
же являющегося, по данным
научной литературы, значи�
мым фактором в процессах
хронизации воспалительных
процессов, в том числе ауто�
иммунной этиологии.

Для оценки сопряженности
изменений изучаемых показате�
лей важным является наличие
взаимосвязей между их измене�
ниями в механизмах развития
патологического процесса.

Проведенный корреля�
ционный анализ позволил
выявить ряд взаимозависи�
мостей между концентрация�
ми изучаемых цитокинов в
слезной жидкости при ауто�
иммунном увеите. Прямые

достоверные взаимосвязи между концентра�
циями ИЛ�17А и ИЛ�8 (r=0.5, p<0.05), между
содержанием ИЛ�17А и ИЛ�6 (r=0.5, p<0.05)
и между концентрациями ИЛ�4 и ИЛ�6 (r=0.5,
p<0.05). Указанное свидетельствует о сопря�
женности изменений уровней синтеза изучае�
мых цитокинов в механизмах развития ауто�
иммунного увеита.

*– достоверно отличается от значений показателя в контрольной группе (p<0.01)

Рисунок 1. Концентрация ИЛ�17А в слезной жидкости пациентов
с аутоиммунными увеитами в сравнении с его концентрацией в слезной

жидкости пациентов контрольной группы
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*– достоверно отличается от значений показателя в контрольной группе (p<0.01)

Рисунок 2. Концентрация ИЛ�8 в слезной жидкости пациентов
с аутоиммунными увеитами в сравнении с его концентрацией в слезной

жидкости пациентов контрольной группы
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*– достоверно отличается от значений показателя в контрольной группе (p<0.01)

Рисунок 3. Концентрация ИЛ�4 в слезной жидкости пациентов
с аутоиммунными увеитами в сравнении с его концентрацией

в слезной жидкости пациентов контрольной группы
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Заключение
Для оценки активности местного воспали�

тельного и аутоиммунного реагирования было
обследовано 30 пациентов с аутоиммунными
увеитами.

В настоящее время существует достаточное
количество научных публикаций, посвященных
изучению патогенеза аутоиммунных увеитов и
роли в нем нарушений цитокиновой регуляции,
однако, многие исследования проводились у
пациентов на фоне лечения системного аутоим�
мунного заболевания по различным схемам [2],
что накладывало свой отпечаток на особеннос�
ти продукции определяемых в них иммуноло�
гических показателей. В настоящем исследова�
нии было проведено исследование слезной жид�
кости пациентов с увеитами аутоиммунной эти�

ологии, которые, по различ�
ным причинам, не получали
базового лечения системно�
го аутоиммунного заболева�
ния.

Было установлено, что в
патогенезе аутоиммунных
увеитов происходит актива�
ция синтеза интерлейкина
ИЛ�17А, способного стиму�
лировать синтез провоспа�
лительных цитокинов
(ФНО �α, ИЛ�1β) и счита�
ющегося значимым участни�
ком развития аутоиммунно�

го реагирования [6, 7, 11], в прямой взаимосвязи
с нарастанием концентраций ИЛ�6, цитокина, с
подавлением синтеза которого связаны надеж�
ды на лечение аутоиммунных заболеваний [6, 9].
Также установлено взаимозависимое с повыше�
нием содержания ИЛ�6 нарастание концентра�
ций ИЛ�4, активирующего иммунное реагиро�
вание по Т�хелпер�2 опосредованному пути и яв�
ляющегося значимым участником аутоиммунно�
го реагирования [8]. Представляет несомненный
интерес повышение в слезной жидкости обсле�
дованных пациентов ИЛ�8, являющегося хемо�
аттрактантом и активным участником деструк�
тивно�воспалительного повреждения, что, веро�
ятно, позволяет считать его участником наруше�
ния целостности гемато�офтальмологического
барьера, приводящего к активации аутоиммун�
ного реагирования.

18.02.2013
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*– достоверно отличается от значений показателя в контрольной группе (p<0.01)

Рисунок 4. Концентрация ИЛ�6 в слезной жидкости пациентов
с аутоиммунными увеитами в сравнении с его концентрацией

в слезной жидкости пациентов контрольной группы
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IMBALANCE CYTOKINES IN THE TEAR FLUID IN PATIENTS WITH AUTOIMMUNE UVEITIS
Study activity the local immunoinflammatory process in patients with autoimmune uveitis. We examined 60

patients with autoimmune uveitis (study group) not receiving basic treatment system autoimmune disease and
20 control patients. In the lacrimal fluid of patients before treatment, by enzyme immunoassay, was conducted
determination of IL#17A, IL#8, IL#6, IL#4. Found that in the pathogenesis of uveitis associated with systemic
autoimmune diseases, an important role is the development of local immunoinflammatory process, which is
manifested in a significant increase in tear fluid of surveyed patients, concentrations of proinflammatory cy#
tokines IL#17A, IL#8, that accompanied by increased concentrations of IL#4, IL#6, which play a significant role in
the development of autoimmune response and chronic inflammatory processes in their relationship, which was
confirmed data correlation analysis

Key words: autoimmune uveitis, сytokines immunoinflammatory process.
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