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Імунологічні аспекти 
бактеріальних кератитів у хворих 

на цукровий діабет

Резюме.  Мета роботи: провести аналіз цитокінового балансу слізної рідини у хворих на бактеріаль-
ний кератит і цукровий діабет (ЦД) при першому зверненні до лікаря та виявити імунологічні аспекти 
захворювання. Матеріали та методи. Був проведений аналіз концентрації про- та протизапальних 
цитокінів у слізній рідині 17 хворих на ЦД 1-го типу й бактеріальні кератити та 15 хворих на бак-
теріальні кератити без ЦД при першому зверненні до офтальмолога. Для порівняння використовували 
дані 14 здорових осіб. Крім стандартних, методи офтальмологічного дослідження включали бактеріо-
логічне дослідження, флюоресцеїновий тест, оптичну когерентну томографію переднього відрізка ока, 
безконтактне дослідження чутливості рогівки. Рівень IЛ-1β, ІЛ-6 та ІЛ-10 у слізній рідині хворого та 
контрлатерального ока визначали за допомогою кількісного колориметричного імуноферментного ана-
лізу з використанням наборів ІФА. Результати. У хворих на ЦД і бактеріальний кератит концентра-
ція IЛ-1β й ІЛ-6 у слізній рідині хворого ока перевищувала таку у здорових осіб (р < 0,05) та вірогідно не 
відрізнялась від показників хворих на бактеріальний кератит без ЦД (р > 0,05). У слізній рідині контр-
латерального ока хворих на ЦД та бактеріальний кератит рівень IЛ-1β й ІЛ-6 перевищував відповідні 
показники хворих на бактеріальний кератит без ЦД та здорових осіб (р < 0,05). Концентрація IЛ-10 
у слізній рідині контрлатерального ока у хворих на ЦД і бактеріальний кератит перевищувала таку у 
здорових осіб (р < 0,05) та вірогідно не відрізнялась від показників хворих на бактеріальний кератит 
без ЦД (р > 0,05). Висновки. У хворих на ЦД і бактеріальний кератит відзначаються імунологічні осо-
бливості захворювання.
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Вступ
Бактеріальні кератити зустрічаються у хворих на цу-

кровий діабет (ЦД) частіше, ніж у загальній популяції, 
та мають більш тяжкий перебіг [1–3]. Ключову роль у 
розвитку та регуляції запальної реакції відіграють цито-
кіни — група медіаторів міжклітинної взаємодії білкової 
природи, що є основним неспецифічним гуморальним 
фактором імунітету. За біологічною дією цитокіни умов-
но розподіляються на прозапальні та протизапальні [4]. 
При бактеріальному кератиті відзначається підвищен-
ня експресії прозапальних цитокінів (інтерлейкіну 1β 

(ІЛ-1β) й інтерлейкіну 6 (ІЛ-6)) у слізній рідині хворого 
ока [5, 6] та протизапальних (інтерлейкін 10 (ІЛ-10)) — 
у слізній рідині контрлатерального ока [5]. 

У хворих на ЦД доведена наявність хронічного сис-
темного запалення низької інтенсивності, що призво-
дить до підвищення концентрації прозапальних факто-
рів у плазмі крові та біологічних рідинах за відсутності 
імуностимулятора [7] та зміни відповіді організму при 
запальних захворюваннях [8–12]. Проте до сьогодні не 
виявлені імунологічні аспекти бактеріальних кератитів 
у хворих на ЦД. 
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Мета роботи: провести аналіз цитокінового балансу 
слізної рідини у хворих на бактеріальний кератит та ЦД 
при першому зверненні до лікаря та виявити імуноло-
гічні аспекти захворювання. 

Матеріали та методи
Імунологічні особливості бактеріальних кератитів у 

хворих на ЦД визначались за допомогою аналізу кон-
центрації про- та протизапальних цитокінів у слізній 
рідині 17 хворих на ЦД 1-го типу й бактеріальні ке-
ратити та 15 хворих на бактеріальні кератити без ЦД 
до проведення лікування, при першому зверненні до 
офтальмолога. Для порівняння використовували дані 
14 здорових осіб відповідного віку. Діагноз бактеріаль-
ного кератиту був встановлений на основі характерної 
клінічної картини та підтверджений бактеріологічно. 
Критерії виключення: глаукома, аномалії рефракції се-
реднього та високого ступеня, оперативні втручання на 
оці в анамнезі. 

Дослідження виконувалось відповідно до Гельсін-
ської декларації, дозвіл на його проведення отримали 
на засіданні комісії з питань етики та біоетики Хар-
ківського національного медичного університету від 
5 грудня 2018 року (протокол № 11). 

Вік хворих основної групи коливався від 19 до 46 ро-
ків і в середньому становив 32,2 ± 7,6 року; тривалість 
ЦД до 5 років відзначалась у 11,8  % хворих, від 5  до 
10 років — у 52,9 %, понад 10 років — у 35,3 % хворих. 
Вік хворих групи контролю коливався від 18 до 44 років 
і в середньому становив 32,5  ±  8,7 року, вік здорових 
осіб коливався від 18 до 42 років і в середньому стано-
вив 29,3 ± 9,0 року. Вік у всіх досліджуваних групах ві-
рогідно не відрізнявся (р > 0,05).

Крім стандартних, методи офтальмологічного до-
слідження включали бактеріологічне дослідження, 
флюоресцеїновий тест, оптичну когерентну томогра-
фію переднього відрізка ока на апараті TOPCON 3D 
OCT-2000, безконтактне дослідження чутливості ро-
гівки (за допомогою розробленого нами приладу та 
методики [13]). Забір слізної рідини здійснювався до 
закапування будь-яких очних крапель, згідно з описа-
ною раніше методикою [5]. За допомогою мікропіпет-
ки 60 мкл стерильного сольового розчину закапували в 
нижнє склепіння кон’юнктивального мішка. Далі до-
сліджуваних просили не моргаючи подивитися вліво, 
вправо, вгору і вниз чотири рази, щоб змішати вміст 

слізної рідини. Потім розведену стерильним фізіоло-
гічним розчином слізну рідину збирали з нижнього 
склепіння за допомогою мікропіпетки, переносили 
в пробірку Еппендорфа та зберігали при температурі 
–20 °C. 

Визначали рівень IЛ-1β, ІЛ-6 та ІЛ-10 у слізній ріди-
ні хворого та контрлатерального ока за допомогою кіль-
кісного колориметричного імуноферментного аналізу з 
використанням наборів ІФА фірми ANOGEN (Онтаріо, 
Канада) відповідно до інструкції з використання.

Результати та обговорення
У хворих на ЦД і бактеріальний кератит при пер-

шому зверненні до лікаря концентрація IЛ-1β й ІЛ-6 
у слізній рідині хворого ока перевищувала таку у здо-
рових осіб групи порівняння (р < 0,05) та вірогідно не 
відрізнялась від показників хворих на бактеріальний 
кератит без ЦД (р > 0,05) (табл. 1). Концентрація IЛ-10 
у слізній рідині хворого ока у хворих на ЦД та бактері-
альний кератит вірогідно не відрізнялась від показни-
ків хворих на бактеріальний кератит без ЦД та здоро-
вих осіб групи порівняння (р > 0,05).

У слізній рідині контрлатерального ока хворих на 
ЦД і бактеріальний кератит рівень IЛ-1β й ІЛ-6 переви-
щував відповідні показники хворих на бактеріальний 
кератит без ЦД та здорових осіб групи порівняння при 
першому зверненні до лікаря (р < 0,05) (табл. 2). Кон-
центрація IЛ-10 у слізній рідині контрлатерального ока 
у хворих на ЦД і бактеріальний кератит перевищувала 
таку у здорових осіб групи порівняння (р < 0,05) та ві-
рогідно не відрізнялась від показників хворих на бакте-
ріальний кератит без ЦД (р > 0,05).

Таким чином, у хворих на бактеріальний кератит, як 
із ЦД, так і без нього, при першому зверненні до лікаря 
була підвищена концентрація прозапальних цитокінів 
(IЛ-1β й ІЛ-6) у слізній рідині хворого ока та протиза-
пальних цитокінів (ІЛ-10) у слізній рідині контрлате-
рального ока. Отримані нами відомості узгоджуються з 
даними T. Yamaguchi зі співавт. [5] та А. Konstantopoulos 
зі співавт. [6], які відзначили високий рівень експресії 
ІЛ-1β й ІЛ-6 у слізній рідині хворого ока та ІЛ-10  — 
контрлатерального ока при бактеріальному кератиті. 

Згідно з проведеним нами дослідженням, концен-
трація IЛ-1β, ІЛ-6 у слізній рідині хворого ока та ІЛ-10 
у слізній рідині контрлатерального ока у хворих на ЦД 
і бактеріальний кератит вірогідно не відрізнялась від 

Таблиця 1.  Концентрація цитокінів (пг/мл) у слізній рідині хворого на бактеріальний кератит ока 
на першому візиті залежно від наявності цукрового діабету 

Група
IЛ-1β ІЛ-6 ІЛ-10

M ± m Діапазон Медіана M ± m Діапазон Медіана M ± m Діапазон Медіана

Хворі на ЦД, 
n = 17 122,9 ± 61,2* 25–250 125 1539,8 ± 377,4* 730–2000 1654 47,0 ± 57,7 0–173 25

Хворі без ЦД, 
n = 15 106,3 ± 58,5* 20–243 95 1395,5 ± 394,6* 620–1913 1390 46,1 ± 59,2 0–175 20

Здорові особи, 
n = 14 13,1 ± 7,3 0–30 14,5 160,8 ± 54,0 0–256 169 20,1 ± 26,4 0–99 12

Примітка: * — оцінка статистичної значущості відмінностей між показником здорових осіб та іншими гру-
пами, р < 0,05.



Том 9, № 2, 20218 Архів офтальмології України,  ISSN 2309-8147 (print), ISSN  2311-2999 (online)

Клінічна офтальмологія  /  Clinical Ophthalmology

показників хворих на бактеріальний кератит без ЦД. 
Це узгоджується з даними S. Yende зі співавт. [11] та 
M.E. Stegenga зі співавт. [12], які не виявили залежнос-
ті цитокінового балансу в пацієнтів з запальними за-
хворюваннями від наявності ЦД. Проте відрізняються 
відомості I. Bonyek-Silva зі співавт. [8] та P. Mehta зі спі-
вавт. [9], які діагностували підвищення рівня запаль-
них цитокінів у хворих на ЦД при запальних захворю-
ваннях порівняно з хворими без ЦД, та S.E. Geerlings зі 
співавт. [10], які, навпаки, виявили їх зменшення.

Згідно з результатами нашого дослідження, концен-
трація прозапальних цитокінів IЛ-1β й ІЛ-6 у слізній 
рідині контрлатерального ока у хворих на ЦД та бакте-
ріальний кератит перевищувала відповідні показники 
хворих на бактеріальний кератит без ЦД та здорових 
осіб групи порівняння при першому зверненні до ліка-
ря. Це може бути пов’язано з загальним підвищенням 
рівня прозапальних факторів у плазмі крові та біоло-
гічних рідинах у стані спокою за відсутності імуности-
мулятора у хворих на ЦД, на що вказували попередні 
дослідження [7].

Висновки
У хворих на ЦД та бактеріальний кератит відзна-

чаються імунологічні особливості захворювання, а 
саме зміна цитокінового балансу слізної рідини хво-
рого та контрлатерального ока за рахунок підвищення 
концентрації прозапальних цитокінів IЛ-1β й ІЛ-6 та 
збільшення рівня протизапального цитокіну IЛ-10 у 
слізній рідині контрлатерального ока.

У хворих на бактеріальний кератит, як із ЦД, так 
і без нього, при першому зверненні до лікаря відзна-
чається підвищення концентрації прозапальних ци-
токінів (IЛ-1β й ІЛ-6) у слізній рідині хворого ока та 
протизапальних цитокінів (ІЛ-10) у слізній рідині 
контрлатерального ока. 

Концентрація IЛ-1β й ІЛ-6 у слізній рідині контр-
латерального ока у хворих на ЦД та бактеріальний 
кератит перевищує відповідні показники хворих на 
бактеріальний кератит без ЦД та здорових осіб групи 
порівняння при першому зверненні до лікаря. 

Конфлікт інтересів. Автори заявляють про відсут-
ність конфлікту інтересів і власної фінансової зацікав-
леності при підготовці даної статті.
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Immunological aspects of bacterial keratites in patients 
with diabetes mellitus

Abstract.  Background. The purpose was to analyze the cytokine 
balance of lacrimal fluid in patients with bacterial keratitis and dia-
betes mellitus (DM) at the first visit and to identify the immunolog-
ical aspects of the disease. Materials and methods. The analysis of 
pro- and anti-inflammatory cytokine concentration in the lacrimal 
fluid was performed in 17 patients with type 1 DM and bacterial 
keratitis and 15 nondiabetic patients with bacterial keratitis at the 
first visit. Data from 14 healthy individuals were used for compari-
son. In addition to standard ones, ophthalmic examination meth-
ods included bacteriological examination, fluorescein test, anterior 
segment optical coherence tomography, non-contact corneal aes-
thesiometry. The levels of interleukin (IL) 1β, IL-6 and IL-10 in 
the lacrimal fluid of the sick and the contralateral eye were deter-
mined by a quantitative colorimetric enzyme-linked immunosor-
bent assay using ELISA kits. Results. In DM patients with bacterial 

keratitis, the concentration of IL-1β and IL-6 in the lacrimal fluid 
of the sick eye exceeded that in healthy individuals (p < 0.05) and 
did not differ significantly from nondiabetic patients with bacterial 
keratitis (p > 0.05). In the lacrimal fluid of the contralateral eye of 
DM patients with bacterial keratitis, the level of IL-1β and IL-6 
exceeded the corresponding indicators of nondiabetic patients with 
bacterial keratitis and healthy individuals (p < 0.05). The concen-
tration of IL-10 in the lacrimal fluid of the contralateral eye in DM 
patients with bacterial keratitis exceeded that in healthy individuals 
(p  <  0.05) and did not significantly differ from those in nondia-
betic patients with bacterial keratitis (p > 0.05). Conclusions. DM 
patients with bacterial keratitis have immunological features of the 
disease.
Keywords:  diabetes mellitus; bacterial keratitis; cytokines; inter-
leukins
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