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Stresz  cze n ie
Wpro wa dze nie: Łusz czy ca jest au to im mu no lo gicz ną cho ro bą skó ry me dio wa ną przez lim fo cy ty T. Ostat nio zwró co -
no uwa gę na ro lę lim fo cy tów T -re gu la to ro wych (Treg) CD4+CD25+ w pa to ge ne zie łusz czy cy.
Cel: Oce na od set ka lim fo cy tów Treg CD4+CD25high we krwi ob wo do wej cho rych na łusz czy cę w róż nych sta diach
na si le nia cho ro by.
Ma te riał i me to dy: Ba da niem ob ję to 50 cho rych na łusz czy cę zwy czaj ną, któ rych po dzie lo no na dwie gru py – z ma -
łym i umiar ko wa nym na tę że niem (PA SI ≤ 12) oraz du żym na tę że niem cho ro by (PA SI > 12). Gru pę kon tro l ną sta no -
wi ło 15 zdro wych osób. Po mia ru stę że nia ob wo do wych lim fo cy tów Treg do ko na no z za sto so wa niem me to dy cy to -
me trii prze pły wo wej przy uży ciu prze ciw ciał an ty -CD3, an ty -CD4 i an ty -CD25. U cho rych z na si lo ny mi zmia na mi
łusz czy co wy mi śred ni od se tek ko mó rek Treg wy no sił 4,44, u cho rych na łusz czy cę o prze bie gu kli nicz nym ła god -
nym i umiar ko wa nym 7,01, pod czas gdy w gru pie kon tro l nej 8,39.
Wy ni ki: Za ob ser wo wa no sta ty stycz nie mniej szy od se tek lim fo cy tów Treg o fe no ty pie CD3+CD4+CD25high we krwi
ob wo do wej pa cjen tów z na si lo ny mi zmia na mi łusz czy co wy mi (PA SI > 12) w sto sun ku do gru py kon tro l nej (4,44 ±2,2
vs 8,39 ±2,7, p < 0,05). W przy pad ku pa cjen tów z ma łym i umiar ko wa nym na si le niem cho ro by (PA SI ≤ 12) od se tek
lim fo cy tów Treg był po rów ny wal ny z odsetkiem w gru pie kon tro l nej (7,01 ±2,6 vs 8,39 ±2,7, p > 0,05). Ba da ne gru -
py cho rych na łusz czy cę ze wskaź ni kiem PA SI ≤ 12 oraz PA SI > 12 róż ni ły się od set kiem ob wo do wych lim fo cy tów
Treg w spo sób istot ny sta ty stycz nie.
Wnio ski: Łusz czy cę cha rak te ry zu je pro ces za pal ny, za któ ry od po wia da ak ty wa cja pa to gen nych efek to ro wych lim-
fo cy tów T. Wy da je się, że zmia ny w od set kach lim fo cy tów Treg w krwi ob wo do wej i skó rze mo gą świad czyć o upo -
śle dze niu ak tyw no ści tych ko mó rek.

Sło wa klu czo we: łusz czy ca, ko mór ki T -re gu la to ro we, krew.

Abs t ract
Introduction: Psoriasis is a chronic T-cell mediated autoimmune skin disease. Recently, the role of T regulatory lym-
phocytes (Treg) CD4+CD25+ in the pathogenesis of psoriasis has been pointed out. 
Aim: To estimate the percentage of Treg lymphocytes CD4+CD25high in peripheral blood of patients with psoriasis
in various stages of disease severity. 
Material and methods: The study was conducted on 50 patients divided into two groups: with mild and moderate
(PASI ≤ 12) and severe (PASI > 12) psoriasis. The control group consisted of 15 healthy subjects. Treg cells were mea-
sured using flow cytometry with CD3, CD4, CD25 antibody. The mean percentage of Treg was 4.4 in the group of
patients with severe clinical course of psoriasis, 7.01 in patients with mild and moderate stage of the disease, and
8.39 in the control group. 
Results: A statistically lower percentage of CD3+CD4+CD25 Treg lymphocytes was found in peripheral blood of
patients with severe psoriasis in comparison with control healthy subjects (4.44 ±2.2 vs. 8.39 ±2.7, p < 0.05). The
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Wpro wa dze nie

Łusz czy ca (pso ria sis vul ga ris) jest prze wle kłą, za pal -
ną cho ro bą skó ry uwa run ko wa ną ge ne tycz nie, wy stę pu -
ją cą w po pu la cji z róż ną czę sto ścią 0,2–4,8% [1]. Od kil ku
lat łusz czy cę plac ko wa tą uwa ża się za cho ro bę skó ry
o pod ło żu im mu no lo gicz nym, me dio wa ną przez lim fo cy -
ty T, prze bie ga ją cą z nad mier ną pro li fe ra cją i nie pra wi dło -
wym róż ni co wa niem ko mó rek na skór ka [2, 3]. Cha rak te -
ry stycz na dla tej jed nost ki jest prze wa ga od po wie dzi
ko mór ko wej, zwią za nej z lim fo cy ta mi T CD4+ (Th1), z to -
wa rzy szą cą pro duk cją cy to kin pro za pal nych, głów nie in -
ter leu ki ny 2 (IL -2), czyn ni ka mar twi cy no wo two rów (tu -
mo ur ne cro sis fac tor α – TNF -α), in ter fe ro nu γ (IFN -γ),
in ter leu ki ny 12 (IL -12) i 23 (IL -23). W ba da niach im mu no -
hi sto che micz nych wy ka za no, że w wy kwi tach łusz czy co -
wych znaj du ją się głów nie lim fo cy ty T -po moc ni cze CD4+
(Th), cy to tok sycz ne CD8+ (Tc), NK, NK -T oraz re gu la to ro -
we CD4+, CD25+. In ter leu ki na 1, 6 i 23 od po wia da ją za
róż ni co wa nie się lim fo cy tów T -po moc ni czych (Th), pro du -
ku ją cych IL -17 (Th17). Po bu dzo ne lim fo cy ty Th17 wy dzie -
la ją IL -17A, IL -17F, IL -6, TNF -α oraz IL -22. Pro fil tych cy to -
kin róż ni się od wy dzie la nych przez lim fo cy ty Th1 i Th2.
Lim fo cy ty Th17 i IL -17 wy wo łu ją hi per pro li fe ra cję ke ra ty -
no cy tów, pro mu ją stan za pal ny po przez sty mu la cję mi gra -
cji neu tro fi li do na skór ka i in duk cję cy to kin pro za pal nych.
Uwa ża się, że ko mór ki te są wy spe cja li zo wa ne w zwal -
cza niu bak te rii ze wną trz ko mór ko wych i nie któ rych grzy-
bów. Ak ty wa cja lim fo cy tów T i se kre cja czyn ni ków pro za-
pal nych po wo du ją wzmo żo ną an gio ge ne zę, in fil tra cję
leu ko cy tów i po wsta wa nie mi kro rop ni Mun ro w war stwie
ro go wej skó ry. Do cech cha rak te ry stycz nych dla łusz czy -
cy na le żą: ni ska eks pre sja mar ke rów róż ni co wa nia ke ra -
ty no cy tów (ke ra ty ny K1 i K10), za nik war stwy ziar ni stej,
pa ra ke ra to za oraz wy dłu że nie so pli na skór ko wych. Ke ra -
ty no cy ty wy twa rza ją czyn ni ki sty mu lu ją ce an gio ge ne zę,
po wo du jąc nad mier ną pro li fe ra cję na czyń skó ry. Za rów -
no w blasz kach łusz czy co wych, jak i w su ro wi cy cho rych
stwier dzo no pod wyż szo ny po ziom czyn ni ka wzro stu śród-
błon ka na czy nio we go (va scu lar en do the lial growth fac tor
– VEGF). Leu ko cy ty obec ne w wy kwi tach łusz czy co wych
to przede wszyst kim lim fo cy ty o fe no ty pie Th1 CD4+ znaj -
du ją ce się w skó rze wła ści wej i CD8+ w na skór ku. Ko mór -
ki te ma ją na po wierzch ni czą stecz ki LFA -1 (lym pho cy te -1
func tion -as so cia ted an ty gen – CD11/CD18), re cep tor za -
sie dla nia skó ry CLA (cu ta ne ous lym pho cy te an ty gen), bar -
dzo póź ny an ty gen VLA -4 (ve ry la te an ti gen – CD49c), czą -
stecz ki ICAM -1 (in ter cel lu lar ad he sion mo le cu le -1 – CD54),

VCAM -1 (va scu lar cell ad he sion mo le cu le -1 – CD106) i in -
te gry nę αE(CD103)β7, któ re pro mu ją przy le ga nie i mi gra -
cję lim fo cy tów. Na ke ra ty no cy tach znaj du ją się ICAM -1, 
E -ka dhe ry ny, na to miast na śród błon ku na czyń skór nych
wy stę pu je E -se lek ty na. Czą stecz ki te umoż li wia ją przy le-
ga nie leu ko cy tów. Obie sub po pu la cje lim fo cy tów T CD4+
i CD8+ wy ka zu ją po nad to eks pre sję HLA -DR i re cep to ra
dla IL -2 (CD25), bę dą cych mar ke ra mi sta nu po bu dze nia.
Więk szość lim fo cy tów T sta no wią efek to ro we ko mór ki pa -
mię ci, ma ją ce an ty ge ny CD45RO+. W wy kwi tach łusz czy -
co wych znaj du ją się głów nie lim fo cy ty Tc1, a ich zna cze -
nie nie jest do koń ca zna ne. Sto pień za awan so wa nia
kli nicz ne go ko re lu je z licz bą krą żą cych lim fo cy tów CD8+.
Lim fo cy ty te roz po zna ją an ty gen HLA Cw6*602 zwią za ny
z łusz czy cą ty pu I, pre zen tu ją cy se kwen cje ami no kwa so -
we obec ne w biał kach M pa cior kow ców i ke ra ty nach ty -
pu I [4]. Ostat nio zwró co no uwa gę na lim fo cy ty T -re gu la -
to ro we (Treg) CD4+CD25+, któ re u cho rych na łusz czy cę
wy ka zu ją de fekt funk cjo nal ny po le ga ją cy na ob ni żo nej
zdol no ści do su pre sji lim fo cy tów efek to ro wych Th1 [1] oraz
ich ro lę w pa to ge ne zie łusz czy cy [5, 6]. 

Cel

Ce lem pra cy by ła cy to me trycz na oce na od set ka lim-
fo cy tów Treg CD4+CD25high we krwi ob wo do wej cho rych
na łusz czy cę w róż nych sta diach na si le nia cho ro by.

Ma te riał i me to dy

Ba da niem ob ję to po pu la cję 50 cho rych na łusz czy cę
zwy czaj ną, bez współ ist nie ją cych scho rzeń ogól no ustro -
jo wych i do le gli wo ści bó lo wych sta wów, le czo nych na Od -
dzia le Der ma to lo gii ZOZ MSWiA w Po zna niu im. prof. Lu -
dwi ka Bier kow skie go z po wo du na wro tu zmian skór nych
w la tach 2004–2008. Ana li zo wa ni pa cjen ci przez 2 mie s.
nie sto so wa li te ra pii miej sco wych bądź ukła do wych mo -
dy fi ku ją cych prze bieg łusz czy cy. Stan der ma to lo gicz ny
oce nia no za po mo cą ska li Pso ria sis Area and Se ve ri ty In -
dex (PA SI). Przy ję to kry te ria za awan so wa nia kli nicz ne go
cho ro by wg za le ceń Schmitt i Wo zel, uzna jąc wy nik PA SI
o war to ści po ni żej 7 za ła god ny sto pień za awan so wa nia
łusz czy cy, 7–12 za umiar ko wa ny i po wy żej 12 za łusz czy -
cę o cięż kim prze bie gu [7]. W ba da nej gru pie by ło 21 ko -
biet i 29 męż czyzn w wie ku 21–56 lat. 

Pro jekt ba daw czy uzy skał zgo dę Ko mi sji Bio etycz nej
przy Uni wer sy te cie Me dycz nym im. Ka ro la Mar cin kow -
skie go w Po zna niu.

percentage of Treg cells in cases with mild and moderate disease (PASI ≤ 12) was comparable with the control group
(7.01 ±2.6 vs. 8.39 ±2.7, p > 0.05). Examined patients suffering from psoriasis with PASI ≤ 12 differed statistically
from patients with PASI > 12 in the percentage of Treg in peripheral blood. 
Conclusions: Psoriasis is characterized by an inflammatory process for which the activation of effector T lympho-
cytes is responsible. It seems that changes in percentages of Treg lymphocytes in peripheral blood may prove that
the activation of the cells is defective.

Key words: psoriasis, T regulatory cells, blood.
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Bio rąc pod uwa gę sto pień na si le nia łusz czy cy mie rzo ny
wskaź ni kiem PA SI, cho rych po dzie lo no na dwie gru py – z ma -
łym i umiar ko wa nym na tę że niem cho ro by (PA SI ≤ 12), w któ -
rej zna la zło się 22 pa cjen tów, oraz z du żym na tę że niem
cho ro by (PA SI > 12), obej mu ją cą dal szych 28 osób. W wy -
od ręb nio nych gru pach prze pro wa dzo no ana li zę cha rak te -
ry sty ki epi de mio lo gicz nej z uwzględ nie niem wie ku i płci.
W ra mach ru ty no wych ba dań od pa cjen tów po bra no prób-
ki krwi ob wo do wej na he pa ry nę li to wą. Po mia ru po zio mu
ob wo do wych lim fo cy tów Treg do ko na no z za sto so wa niem
me to dy cy to me trii prze pły wo wej (FAC Scan, BD Bio scien ces,
USA) przy uży ciu prze ciw ciał an ty -CD3, an ty -CD4 i an ty -CD25
(BD Bio scien ces Phar min gen, USA). Gru pę kon tro l ną sta -
no wi ło 15 zdro wych osób, wo lon ta riu szy z Re gio nal ne go
Cen trum Krwio daw stwa i Krwio lecz nic twa w Po zna niu, do -
bra nych pod wzglę dem płci i wie ku. 

Ana li zę sta ty stycz ną da nych prze pro wa dzo no przy uży-
ciu pro gra mu Spss v. 15 (SPSS, USA) z za sto so wa niem te -
stu U Man na -Whi t neya oraz te stu χ2. Za sta ty stycz nie
istot ną przy ję to war tość p < 0,05. 

Wy ni ki

Śred ni wiek ba da nych cho rych na łusz czy cę wy no sił
43,6 ro ku. Na si le nie ob ja wów kli nicz nych mie rzo ne wskaź -
ni kiem PA SI osią gnę ło war to ści 7,1–23,4. Nie stwier dzo -
no istot nie sta ty stycz nych róż nic w cha rak te ry sty ce epi-
de mio lo gicz nej gru py cho rych z war to ścia mi PA SI ≤ 12 
w po rów na niu z pa cjen ta mi ze wskaź ni kiem PA SI > 12 
(p > 0,05). 

Od se tek lim fo cy tów Treg o fe no ty pie CD3+CD4+CD25high

w ba da nej po pu la cji przed sta wio no w tab. 1. U cho rych
z na si lo ny mi zmia na mi łusz czy co wy mi śred ni od se tek
tych ko mó rek wy no sił 4,44, u cho rych na łusz czy cę o prze -
bie gu kli nicz nym ła god nym i umiar ko wa nym 7,01, pod-
czas gdy w gru pie kon tro l nej 8,39. Za ob ser wo wa no sta -
ty stycz nie mniej szy od se tek lim fo cy tów Treg o fe no ty pie
CD3+CD4+CD25high we krwi ob wo do wej pa cjen tów z na -
si lo ny mi zmia na mi łusz czy co wy mi (PA SI > 12) w sto sun -
ku do gru py kon tro l nej (4,44 ±2,2 vs 8,39 ±2,7, p < 0,05).
W przy pad ku gru py pa cjen tów z ma łym i umiar ko wa nym
na si le niem cho ro by (PA SI ≤ 12) od se tek lim fo cy tów Treg
był po rów ny wal ny z od po wied nim od set kiem w gru pie
kon tro l nej (7,01 ±2,6 vs 8,39 ±2,7, p > 0,05). Ba da ne gru -
py cho rych na łusz czy cę ze wskaź ni kiem PA SI ≤ 12 oraz
PA SI > 12 róż ni ły się od set kiem ob wo do wych lim fo cy tów
Treg w spo sób istot ny sta ty stycz nie (7,01 ±2,6 vs 4,44 ±2,2,
p < 0,05), co przed sta wio no na ryc. 1.

Omó wie nie wy ni ków

Du że za in te re so wa nie ko mór ka mi re gu la to ro wy mi do -
pro wa dzi ło w ostat nich la tach do usta le nia ich klu czo wej
ro li w kon tro lo wa niu od po wie dzi im mu no lo gicz nej po -
przez od dzia ły wa nie na efek to ro we ko mór ki T. Lim fo cy ty
Treg sta no wią ok. 5–10% wszyst kich ko mó rek T CD4+,

pełniąc ważną funkcję w ho me osta zie ob wo do wej lim fo-
cy tów T oraz im mu no re gu la cji [8, 9]. Naj le piej po zna ny mi
z tej he te ro gen nej gru py są na tu ral nie wy stę pu ją ce ko -
mór ki Treg CD4+CD25+, któ re wy ka zu ją eks pre sję re cep -
to ra dla łań cu cha α IL -2 (CD25), an ty ge nu 4 zwią za ne go
z lim fo cy ta mi T -cy to tok sycz ny mi (CTLA -4) oraz re cep to -
rów z ro dzi ny TNF in du ko wa nych przez gli ko kor ty ko ste -
ro idy (GITR) [10, 11]. Lim fo cy ty Treg wy ka zu ją tak że eks -
pre sję czyn ni ka Fo xp3 (for khe ad trans crip tion fac tor),
uzna wa ne go za ich spe cy ficz ny mar ker [8, 12, 13]. Mu ta -
cja ge nu Fo xp3, ko du ją ce go czyn nik trans kryp cyj ny – skur -
fi nę, pro wa dzi do nie do bo rów lub cał ko wi te go bra ku 
ko mó rek CD4+CD25+ oraz do roz wo ju cho rób au to im -
mu no lo gicz nych [8–14]. 

Zwięk sza się licz ba da nych su ge ru ją cych istot ną ro lę
lim fo cy tów Treg o fe no ty pie CD3+CD4+CD25high w pa to -
ge ne zie łusz czy cy [1–3, 5, 6]. Wy da je się, że u pa cjen tów
z łusz czy cą za bu rze nia pro por cji ilo ścio wych mię dzy sub-
po pu la cją lim fo cy tów Treg a cał ko wi tą sub po pu la cją lim-
fo cy tów T CD4+ mo gą pro wa dzić do hi per pro li fe ra cji ko -
mó rek efek to ro wych. W efek cie do cho dzi m.in. do
zwięk szo nej pro duk cji cy to kin pro za pal nych przez ak ty -
wo wa ne lim fo cy ty, co sty mu lu je pro li fe ra cję ke ra ty no cy -
tów i ko mó rek en do te lial nych [15]. 

Lim fo cy ty T -re gu la to ro we CD4+CD25high we krwi ob wo do wej cho rych na łusz czy cę

Tab. 1. Średni odsetek limfocytów Treg o fenotypie
CD3+CD4+CD25high obliczonych jako odsetek limfocytów
CD3+CD4+ w badanej populacji

Badana Średni odsetek Liczba Odchylenie
grupa Treg badanych n standardowe

kontrolna 8,39 15 2,68

PASI ≤ 12 7,01 22 2,64

PASI > 12 4,44 28 2,16

Ryc. 1. Śred ni od se tek lim fo cy tów Treg o fe no ty pie
CD3+CD4+CD25high we krwi pa cjen tów z ma łym/umiar ko -
wa nym na tę że niem łusz czy cy PA SI ≤ 12, pa cjen tów z du żym
na tę że niem łusz czy cy PA SI > 12 oraz w gru pie kon tro l nej.
Wy ni ki przed sta wio ne ja ko od se tek lim fo cy tów T CD4+

grupa kontrolna PASI ≤ 12 PASI > 12

95-procentowy przedział ufności
p = 0,0001

p = 0,003
p = 0,2
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Wy ni ki prze pro wa dzo nych ba dań wła snych wy ka za -
ły, że u cho rych na łusz czy cę od se tek lim fo cy tów Treg
CD4+CD25high we krwi ob wo do wej jest ob ni żo ny w po -
rów na niu z po pu la cją osób zdro wych i za leż ny od cięż ko -
ści prze bie gu pro ce su cho ro bo we go skó ry, co po twier dza
po wyż szą su ge stię. Za bu rze nia funk cji i licz by lim fo cy tów
Treg stwier dzo no w wie lu cho ro bach o pod ło żu au to im -
mu no lo gicz nym, w tym w łusz czy cy, i na dal ana li zu je się
ich ro lę w pa to ge ne zie tych scho rzeń. Po raz pierw szy zmia -
ny do ty czą ce ko mó rek T CD4+CD25+ w skó rze i krwi ob wo -
do wej u cho rych na łusz czy cę opi sał Su giy ama i wsp. [1],
uwa ża jąc, że róż nią się one od ko mó rek Treg osób 
zdro wych zmniej szo ną ak tyw no ścią cy to tok sycz ną. Wy -
stę po wa nie w na skór ku i skó rze wła ści wej lim fo cy tów
CD4+CD25+Fo xp3+ po twier dzo no tak że me to da mi im -
mu no hi sto che micz ny mi [16, 17]. Pa to ge ne za łusz czy cy
na dal po zo sta je nie wy ja śnio na, jed nak w wie lu ba da niach
su ge ru je się, że po bu dzo ne lim fo cy ty T w zmia nach skór -
nych mo gą pro du ko wać cy to ki ny, któ re od po wia da ją na -
stęp nie za pro li fe ra cję ko mó rek pod staw nych na skór ka
i za za bu rze nia ro go wa ce nia wy stę pu ją ce w łusz czy cy [18].
Chorobę tę cha rak te ry zu je pro ces za pal ny, za któ ry od po -
wia da ak ty wa cja pa to gen nych efek to ro wych lim fo cy tów T.
Wy da je się, że zmia ny w od set kach lim fo cy tów Treg we
krwi ob wo do wej i skó rze wła ści wej świad czą o upo śle -
dze niu ak tyw no ści tych ko mó rek, co mo że pro wa dzić do
nie kon tro lo wa ne go roz wo ju pro ce su za pal ne go.

Praca została wykonana w ramach badań własnych
Uniwersytetu Medycznego im. Karola Marcinkowskiego
w Poznaniu Nr programu 501-1-4402503-6035.
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