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Цель. Оценить уровень показателей Human β-defensin 2 (HBD2), секреторного иммуноглобулина А (sIgA) и лизоцима 
в различных биологических средах у детей с атопическим дерматитом (АтД) и установить их связь с тяжестью клини-
ческих проявлений дерматоза.
Пациенты и методы. В исследование включены 96 детей с АтД, контрольную группу составил 31 условно здоровый 
ребенок. Определяли уровень HBD2 в сыворотке крови, содержание sIgA и лизоцима в слюне и кале. В качестве диа-
гностических тест-систем использовали ИФА-наборы реагентов ELISA Kit (CUSABIO, Корея).
Результаты. У детей с АтД медианные значения концентрации HBD2 в сыворотке крови (544 [288; 719] пг/мл), sIgA 
в слюне (120 [89,5; 214,5] нг/мл) и в кале (244 [196; 367] нг/мл), лизоцима в слюне (0,59 [0,25; 1,82] нг/мл) достовер-
но ниже, чем у детей контрольной группы (1136 [741; 1511] пг/мл, 313 [208,5; 356,0] нг/мл, 1582 [855; 1710] нг/мл, 
1,65 [0,18; 2,58] нг/мл соответственно). Выявлена высокая обратная корреляция значения индекса SCORAD с уровнем 
HBD2 в сыворотке крови (ρ = -0,71, p = 0,005), с уровнем sIgA в кале (ρ = -0,74, p = 0,032). Обратная корреляция индек-
са SCORAD установлена с уровнем sIgA в слюне (ρ = -0,64, p = 0,032), лизоцима в слюне (ρ = -0,58, p = 0,046).
Заключение. Полученные закономерности подтверждают предположение о том, что у детей с АтД снижаются показа-
тели гуморальных факторов естественной резистентности и иммунитета. Изучаемые показатели могут служить имму-
нологическими маркерами тяжести заболевания.
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Human beta-defensin 2, secretory immunoglobulin A, 
and lysozyme in different specimens of children 
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Objective. To evaluate the levels of human beta-defensin 2 (HBD2), secretory immunoglobulin A (sIgA), and lysozyme in 
various biological specimens from children with atopic dermatitis and to assess their correlation with the severity of clinical 
manifestations. 
Patients and methods. This study included 96 children with atopic dermatitis and 31 healthy controls. We measured serum 
HBD2, salivary and fecal sIgA, and salivary and fecal lysozyme using special ELISA Kits (CUSABIO, Korea).
Results. In children with atopic dermatitis, median levels of serum HBD2 (544 pg/mL [range: 288; 719]), salivary sIgA (120 ng/
mL [range: 89.5; 214.5]), fecal sIgA (244 ng/mL [range: 196; 367]), and salivary lysozyme (0.59 ng/ml [range: 0.25; 1.82]) were 
significantly lower than those in controls (1136 pg/mL [range: 741; 1511], 313 ng/mL [range: 208.5; 356.0], 1582 ng/mL [range: 
855; 1710], and 1.65 ng/mL [range: 0.18; 2.58], respectively). We found a strong negative correlation between the SCORAD 
index and serum HBD2 level (ρ = -0.71, p = 0.005), as well as fecal sIgA (ρ = -0.74, p = 0.032). There was also a negative 
correlation between the SCORAD index and salivary sIgA (ρ = -0.64, p = 0.032) and salivary lysozyme (ρ = -0.58, p = 0.046).
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М ногокомпонентная природа патогенеза атопического 
дерматита (АтД) включает в себя сложные взаимо-

действия микробных факторов, воздействий окружающей 
среды и генетических предпосылок. Несмотря на то, что на 
сегодня разработаны достаточно подробные рекомендации 
по ведению больных с АтД, у части пациентов отмечается 
непрерывно рецидивирующее течение болезни [1, 2]. Рос-
сийскими и европейскими учеными установлено, что основ-
ным механизмом в патогенезе АтД является дисфункция 
иммунной системы [3–7]. Негативные изменения отмечают-
ся и со стороны местного иммунитета, что определяется 
уровнем и активностью секреторного иммуноглобулина А 
(sIgA), лизоцима, антимикробных пептидов (дефензина, лак-
тоферрина) [8]. β-дефензины (HBD), объединяющие около 
40 пептидов, секретируются эпителиальными клетками 
желудочно-кишечного, респираторного, урогенитального 
тракта, кератиноцитами, являясь первым барьером на пути 
инфекции [9, 10]. Продукция дефензинов может усиливаться 
в ответ на инфекционные и воспалительные стимулы, что 
дает возможность использовать их в диагностических 
целях [11–14]. Важную роль дефензины играют и в развитии 
АтД, при котором происходит стимуляция пролиферации 
кератиноцитов под действием высоких концентраций интер-
лейкинов IL-17, IL-22, IL-6, индуцированных миелоидными 
антимикробными пептидами [15]. Уровни экспрессии и про-
дукции дефензинов могут служить иммунологическими мар-
керами тяжести заболевания и эффективности лечения [16].

Важное место в регуляции местных иммунных и метабо-
лических процессов принадлежит лизоциму, одному из фак-
торов гуморального врожденного неспецифического имму-
нитета [17]. Лизоцим обладает противовоспалительным 
действием, сорбционными свойствами в отношении микро-
флоры, способствует репарации тканей, способен нейтра-
лизовать некоторые микробные токсины, повышает фаго-
цитарную активность лейкоцитов, активирует комплемент 
и стимулирует антителогенез. Лизоцим служит критерием 
реак тивности организма, который показывает угнетение 
тканевых бактерицидных субстанций и напряжение адапта-
ционных и гомеостатических резервов, является отражени-
ем состояния здоровья [18].

Защитные факторы слизистой оболочки носоглотки опре-
деляются, кроме лизоцима, наиболее мощным фактором 
местной защиты – sIgA [19]. sIgA является классом иммуно-
глобулинов, обеспечивающим защиту организма от инфек-
ционных агентов непосредственно в местах их проникнове-
ния – коже и слизистых оболочках [20, 21]. sIgA способен 
агглютинировать микробные тела, связывать токсины и 
регу лировать функциональную активность иммунокомпе-
тентных клеток в очаге воспаления [22]. При комплексном 

исследовании микробиоценоза и sIgA получены доказатель-
ства взаимосвязи уровня sIgA и защитных групп микроор-
ганизмов слизистой оболочки толстой кишки. Это значит, 
что уровень IgA в копрофильтрате может служить удобным 
и доступным маркером нарушений микрофлоры кишечни-
ка [23, 24]. При обследовании пациентов с различными 
заболе ваниями и дисбактериозом кишечника установлено, 
что наиболее высокий уровень sIgA наблюдался в группах 
пациентов с дерматитами [25]. Изменение количества sIgА 
(как правило, его уменьшение) в биологических средах позво-
ляет выявлять нарушение местного иммунитета при патоло-
гии различных систем [26, 27]. Содержание различных клас-
сов иммуноглобулинов в сыворотке крови и других биологи-
ческих жидкостях широко используется для оценки состоя-
ния гуморального иммунологического ответа у детей [28].

Таким образом, существует необходимость более глубо-
кого изучения иммунопатогенеза АтД у детей при первичной 
диагностике заболевания и для мониторинга состояния.

Цель исследования. Оценить уровень показателей 
HBD2, sIgA и лизоцима в различных биологических средах 
у детей с АтД и установить их связь с тяжестью клинических 
проявлений дерматоза.

Пациенты и методы 

В исследование были включены 96 детей с АтД, находив-
шихся на лечении в ГАУЗ «Республиканский кожно-вене-
рологический диспансер», в возрасте от 1 мес. до 12 лет. 
Контрольную группу составил 31 условно-здоровый ребенок 
такой же возрастной группы.

Все родители / законные представители детей, участво-
вавших в исследовании, подписывали протокол доброволь-
ного информированного согласия на включение ребенка 
в программу обследования, обработку его результатов и 
публикацию материалов, составленный в соответствии 
с Хельсинской декларацией Всемирной медицинской ассо-
циации «Этические принципы проведения научных меди-
цинских исследований с участием человека» (заключение 
локального этического комитета ФГБОУ ВО БГМУ Мин-
здрава России от 23.10.2019 №8). 

В ходе осмотров выявлялись клинические признаки АтД и 
осуществлялась верификация диагноза на основании феде-
ральных клинических рекомендаций по диагностике и лече-
нию АтД (Союз педиатров России, 2013 г.).

Объективизация оценки клинических проявлений заболе-
вания на момент госпитализации проводилась путем под-
счета индекса SCORAD, разработанного Европейской рабо-
чей группой и рекомендованного для использования Рос-
сийской ассоциацией аллергологов и клинических иммуно-

Conclusion. Our findings support the hypothesis that children with atopic dermatitis have reduced production of humoral factors 
of natural resistance and immunity. The level of HBD2, sIgA, and lysozyme can serve as a biomarker of disease severity. 
Key words: atopic dermatitis, children, defensins, lysozyme, secretory immunoglobulin A
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логов, Союзом педиатров России и Ассоциацией детских 
аллергологов и иммунологов России. Общая сумма баллов 
может составить от 0 (отсутствие кожных поражений) до 96 
(для детей до 2 лет) и 100 баллов (для детей старше 2 лет). 
АтД легкой степени тяжести соответствует значению 
SCORAD <25, АтД средней степени тяжести соответствует 
значению SCORAD от 25 до 50, тяжелый АтД соответствует 
значению SCORAD >50.

Пациенты были разделены на три группы в зависимости 
от степени тяжести течения АтД: 32 (48,1%) ребенка имели 
легкие клинические проявления (SCORAD – 12 [7; 15] бал-
лов); 36 (51,9%) детей – среднетяжелые (SCORAD – 32 [26; 
36] баллов), 28 (51,9%) детей – тяжелые (SCORAD – 62 [41; 
75] баллов). 

Уровень HBD2 определяли из единой пробы сыворотки 
крови. Для определения местного иммунитета проводили 
забор слюны и кала и определяли в них содержание sIgA и 
лизоцима. 

Исследования проводили с помощью иммуноферментно-
го комплекса, состоящего из вошера «Проплан» (Рicon, 
Россия), шейкера ElmiSkyLine 13 (Эстония) и спектрофото-
метра «Униплан» (Рicon, Россия). В качестве диагностиче-
ских тест-систем использовали наборы реагентов: ИФА-
набор Human beta-defensin 2 ELISA Kit, ИФА-набор sIgA 
ELISA Kit, ИФА-набор Assay Max Human Lysozyme ELISA Kit 
(CUSABIO, Корея). Обработку данных осуществляли с по-
строением калибровочных кривых путем применения про-
граммного пакета Ascent Software. 

Полученные результаты подвергнуты статистической 
обра ботке с использованием компьютерной программы 
Microsoft Excel. Статистический анализ проведен с использо-
ванием методов непараметрической статистики. При описа-
нии результатов использовались оценки медиан (Me), квар-
тилей (Q1; Q3) и границ вариации (Min–Max). Для сравнения 
двух независимых групп по количественному признаку при-
менялся критерий Манна–Уитни (U-тест); для сравнения трех 
независимых групп – критерий Краскела–Уоллиса и меди-
анный тест. Для оценки тесноты связи изучаемых показа-
телей и со степенью тяжести АтД использовался ранговый 
коэффициент корреляции Спирмена (ρ). Различия счита-
лись статистически значимыми при р < 0,05.

Результаты исследования и их обсуждение 

На момент начала исследования все пациенты с АтД 
нахо дились в фазе обострения кожного процесса с активны-
ми проявлениями в виде гиперемии, отечности, наличием 
воспалительных папул и экскориаций. Основными жало-

бами пациентов были зуд и жжение кожи, нарушение сна, 
выраженные в различной степени. Обследование проводи-
лось при поступлении в стационар, до начала локальной и 
системной терапии.

Средний возраст обследуемых детей с АтД составил 
5,8 ± 3,6 года. Локальный статус со стороны кожи в 70,8% 
случаев характеризовался папулезными элементами, в 81,2% 
случаев – эритемой, в 73,5% случаев – экскориациями. 
У всех детей была отмечена повышенная сухость кожи. 

В результате проведенного исследования было выявлено, 
что индивидуальные значения уровня показателей HBD2 
в сыворотке крови распределяются в широком диапазоне 
минимальных и максимальных значений (границы вариаций) 
в обеих группах детей. Медианные значения концентрации 
HBD2 в сыворотке крови детей с АтД были статистически 
значимо ниже (544 [288; 791] пг/мл), чем в контрольной груп-
пе (1136 [741; 1511] пг/мл), р = 0,049. 

В широком диапазоне минимальных и максимальных зна-
чений находились границы вариаций sIgA в слюне у детей 
с АтД (57–887 нг/мл), среди условно здоровых детей диапа-
зон был меньше (268–441 нг/мл). Границы вариаций sIgA 
в кале у детей с АтД и детей контрольной группы были 
доста точно идентичны (55–1663 и 169–1890 нг/мл соответ-
ственно).

Средний уровень содержание sIgA в слюне у детей с АтД 
было значимо ниже по сравнению с условно здоровыми деть-
ми (120 [89,5; 214,5] нг/мл против 313 [208,5; 356,0] нг/мл), 
р = 0,037. Аналогичное значимое различие выявлено и 
в уровне содержания sIgA в кале: у детей с АтД – 244 [196; 
367], у детей контрольной группы –1582 [855; 1710] нг/мл 
(р = 0,040). 

В широком диапазоне находились индивидуальные зна-
чения уровня показателя лизоцима в слюне как у детей 
с АтД (0,1–5,5 нг/мл), так и у детей контрольной группы 
(0,07–2,7 нг/мл). Индивидуальные значения уровня пока-
зателей лизоцима в кале у детей с АтД распределялись 
в менее широком диапазоне (0,94–12,1 нг/мл), чем у детей 
контрольной группы (3,08–20,7 нг/мл).

Уровень содержания лизоцима в слюне у детей с АтД был 
значимо ниже, чем у детей контрольной группы (0,59 [0,25; 
1,82] против 1,65 [0,18; 2,58] соответственно (р = 0,046). 
Превышение уровня содержания лизоцима в кале у детей 
основной группы (7,3 [3,07; 7,75] нг/мл) по сравнению 
с условно здоровыми детьми (13,61 [6,04; 16,16] нг/мл) было 
статистически не значимо (р = 0,077) (табл. 1).

При анализе зависимости уровня содержания изучаемых 
показателей от степени тяжести АтД обнаружено статисти-
чески значимое превышение уровня HBD2 в сыворотке 

Таблица 1. Особенности содержания HBD2, sIgA и лизоцима в биологических средах у детей 
Table 1. Levels of HBD2, sIgA, and lysozyme in biological specimens of children 

Показатели / Parameter Дети с АтД / Children with atopic dermatitis 
(n = 96)

Контрольная группа / Control group 
(n = 31)

p

диапазон / range Ме [Q1; Q3] диапазон / range Ме [Q1; Q3]
HBD2 в сыворотке крови, пг/мл / Serum HBD2, pg/mL 8,1–1476 544 [288;791] 77–1861 1136 [741; 1511] 0,049
sIgA в слюне, нг/мл / Salivary SIgA, ng/mL 57–887 120 [89,5; 214,5] 268–441 313 [208,5; 356,0] 0,037
sIgA в кале, нг/мл / Fecal SIgA, ng/mL 55–1663 244 [196; 367] 169–1890 1582 [855; 1710] 0,040
Лизоцим в слюне, нг/мл / Salivary lysozyme, ng/mL 0,1–5,5 0,59 [0,25; 1,82] 0,07–2,9 1,65 [0,18; 2,58] 0,046
Лизоцим в кале, нг/мл / Fecal lysozyme, ng/mL 0,94–12,1 7,3 [3,07; 7,75] 3,08–20,7 13,61 [6,04; 16,16] 0,077
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крови у детей с легкой степенью тяжести дерматоза (821 
[674,3; 1115] пг/мл) по сравнению с показателями при тяже-
лой (23,1 [13,6; 25,7] пг/мл, р = 0,005) и средней (25,6 [21,45; 
41,95] пг/мл, р = 0,006) степенями тяжести АтД. 

Медианы уровня sIgА в слюне у детей с различной степе-
нью АтД статистически значимо были выше в группе детей 
с легкой степенью тяжести дерматоза (275 [172,0;378] нг/мл) 
по сравнению со средней (146 [79,0; 247,0] нг/мл, р = 0,049) 
и тяжелой степенью тяжести АтД (30,5 [22,5; 47,1] нг/мл, 
р = 0,028). Зависимость уровня содержания sIgА в кале 
от степени тяжести АтД также оказалась высокозначимой. 
Она обусловлена тем, что по мере усиления тяжести АтД 
уровень sIgА последовательно и значимо снижается. Если 
при легкой степени АтД медианное значение sIgА состав-
ляло 1122 [942,0; 1478,2] нг/мл, при средней степени оно 
значимо снизилось до 427,0 [298,0; 480,0] нг/мл (р = 0,046), 
а при тяжелой степени – до 175,5 [165,2;185,7] нг/мл 
(р = 0,018 по сравнению с легкой степенью тяжести АтД.

Наименьшее значение уровня лизоцима в слюне отмеча-
лось в группе детей с тяжелой степенью тяжести АтД 
(0,25 [0,22; 0,48]), что значимо ниже, чем у детей с легкой 
(1,25 [0,59; 2,37], р < 0,0001) и средней степенью тяжести 
АтД (0,94 [0,32; 1,83], р = 0,015). Медианы уровня лизоцима 
в кале у детей с АтД также имели тенденцию к снижению 
с усугублением тяжести заболевания. Так, при легкой степе-
ни АтД уровень лизоцима составил 7,73 [7,69; 7,79] нг/мл, 
при средней – снизился до 6,70 [3,86; 7,00] нг/мл (р = 0,252), 
в третьей группе уровень продукции лизоцима значимо сни-
зился до 4,79 [3,93; 5,64] нг/мл (р = 0,050 по сравнению 
с легко й степенью АтД) (табл. 2).

Оценка связи между уровнями изучаемых показателей и 
индексом SCORAD в группе детей с АтД показала высокую 
обратную корреляцию между значением индекса SCORAD и 
уровнем HBD2 в сыворотке крови (ρ = -0,71, p = 0,005), уров-
нем sIgA в кале (ρ = -0,74, p = 0,032). Средняя обратная 
корреляция индекса SCORAD установлена с уровнем sIgA 

в слюне (ρ = -0,64, p = 0,032), лизоцима в слюне (ρ = -0,58, 
p = 0,046).

Заключение

Таким образом, результаты нашего исследования под-
тверждают сведения о том, что у детей с АтД имеет место 
депрессия ряда факторов иммунной системы, в том числе 
снижение активности местного иммунитета. Установлено, 
что в сыворотке крови у детей с АтД со среднетяжелым и 
тяжелым течением уровень содержания HBD2 ниже, чем 
у здоровых, что соответствует данным других авторов [4, 29, 
30]. В то же время, по данным отечественных и зарубежных 
авторов, снижение концентрации HBD2 в грудном молоке 
коррелирует со степенью тяжести АтД у детей, находящих-
ся на грудном вскармливании, а снижение уровня HBD-2 
в крови может предрасполагать к колонизации Staphylo-
coccus aureus и другими микроорганизмами кожи, способ-
ствовать рекуррентным бактериальным инфекциям [31, 32]. 

Нами получены данные о недостаточности факторов 
местного иммунитета по уровню sIgА и лизоцима в крови и 
слюне у детей со среднетяжелым и тяжелым АтД. Исходя из 
концепции единства анатомически не взаимодействующих 
отделов иммунной системы [33], есть основания предпола-
гать, что у этих детей имеет место снижение содержания 
изучаемых факторов и на кожном покрове. Это подтвержда-
ется рядом авторов как при воспалительных заболеваниях 
(хейлит), так и при АтД [34, 35]. У часто болеющих детей, 
имеющих отягощенный аллергологический анамнез, выяв-
лено снижение sIgA в слюне в остром периоде заболевания, 
что свидетельствовало о резком дефиците факторов мест-
ного иммунитета [36].

В нашей работе продемонстрировано, что у больных 
детей со среднетяжелым и тяжелым АтД уровень содержа-
ния sIgА в слюне и в кале, а также лизоцима в слюне ниже, 
чем при легком течении заболевания. Результаты нашего 

Таблица 2. Уровни показателей HBD2, sIgA и лизоцима в биологических средах у детей с АтД в зависимости от степени тяжести 
клинических проявлений (Ме [Q1; Q3]) 
Table 2. Levels of HBD2, sIgA, and lysozyme in biological specimens of children with atopic dermatitis depending on the severity of its 
clinical manifestations (Ме [Q1; Q3])

Показатель / Parameter Легкая степень АтД / 
Mild atopic dermatitis 

(n = 31)

Средняя степень АтД / 
Moderate atopic dermatitis 

(n = 35)

Тяжелая степень АтД / 
Severe atopic dermatitis 

(n = 30)

р

HBD2 в сыворотке крови, пг/мл / 
Serum HBD2, pg/mL 821 [674,3; 1115] 25,6 [21,45; 41,95] 23,1 [13,6; 25,7]

р1 = 0,006 
р2 = 0,054 
р3 = 0,005

sIgA в слюне, нг/мл / 
Salivary SIgA, ng/mL 275 [172; 378] 146 [79,0; 247,0] 30,5 [22,5; 47,1]

р1 = 0,049 
р2 = 0,031 
р3 = 0,028

sIgA в кале, нг/мл / 
Fecal SIgA, ng/mL 1122 [942,0;1478,2] 427,0 [298,0;480,0] 175,5 [165,2;185,7]

р1 = 0,046 
р1 = 0,033
р3 = 0,018

Лизоцим в слюне, нг/мл / 
Salivary lysozyme, ng/mL 1,25 [0,59; 2,37] 0,94 [0,32; 1,83] 0,25 [0,22; 0,48]

р1 = 0,392 
р2 = 0,015 
р3 < 0,0001

Лизоцим в кале, нг/мл / 
Fecal lysozyme, ng/mL 7,73 [7,69; 7,79] 6,70 [3,86; 7,00] 4,79 [3,93; 5,64]

р1 = 0,252 
р1 = 0,223
р3 = 0,050

р1 – различия между группами детей с легкой и средней степенью АтД; р2 – различия между группами детей со средней и тяжелой степенью АтД; р3 – различия 
между группами детей с легкой и тяжелой степенью АтД. 
р1 – significance of differences between children with mild and moderate atopic dermatitis; р2 – significance of differences between children with moderate and severe atopic 
dermatitis; р3 – significance of differences between children with mild and severe atopic dermatitis.
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исследования коррелируют с данными других авторов, кото-
рые показали, что дефицит секреторного sIgA в бронхиаль-
ном секрете нарастал параллельно усилению интенсивности 
воспаления в дыхательных путях [37].

Таким образом, в ходе исследования нами показана роль 
недостаточности врожденных (HBD2 и лизоцим) и адаптив-
ных (sIgА) факторов местного иммунитета в развитии и 
тече нии АтД у детей. Очевидно, что наличие иммуноде-
фицитного состояния утяжеляет течение АтД в том числе и 
потому, что способствует микробной контаминации кожи. 
Полученные результаты обосновывают использование HBD2 
и лизоцима в качестве маркеров тяжести и прогноза заболе-
вания, для обоснования местной противомикробной тера-
пии. Изучение иммунологических аспектов патогенеза АтД – 
важный компонент в поиске путей повышения эффективно-
сти лечения данного заболевания, имеющего сложную мно-
гокомпонентную природу.
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