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ANOTĀCIJA 

 

Psoriāze ir hroniska iekaisīga ādas slimība, kas skar 1–3% Eiropas iedzīvotāju. 

Psoriāzei ir raksturīgas būtiskas bioķīmiskas, imunoloģiskas, ģenētiskas un vaskulāras 

izmaiņas. Ievērojamas pārmaiņas skar epidermālās augšanas un diferencēšanās procesus. 

Vienlaikus psoriāze tiek saistīta ar lielāku metabolā sindroma un cukura diabēta attīstības 

iespēju, kā arī paaugstinātu kardiovaskulāro risku. Psoriāzes pacientu ādā ir novērots 

palielināts mikroorganismu daudzums, taču šie pacienti ar sekundārām bakteriālām ādas 

infekcijām slimo reti, kas ir saistāms ar dabīgo antimikrobo peptīdu klātbūtni. 

Pētījuma mērķis bija dažādas norises psoriāzes pacientu lokālās ādas aizsardzības 

sistēmas morfoloģiskā izpēte ontoģenētiskā aspektā. 

Pētījumā tika iekļauti 40 Psoriasis vulgaris pacienti ar neārstētu ādas iekaisumu  

un 10 kontroles pacienti bez iekaisīgām ādas slimībām anamnēzē un esošām vizuālām 

izmaiņām uz ādas. No visiem pacientiem tika iegūti ādas audu paraugi.  

Ar imūnhistoķīmijas metodi tika izpētīts un analizēts cilvēka beta defensīna-2  

(hBD-2), proteīna gēna produkta 9,5 (PGP 9.5), kalcitonīngēna radniecīgā peptīda (CGRP),  

P vielas, tumora nekrozes faktora alfa (TNF-α), interleikīna-1 alfa (IL-1α), interleikīna-6  

(IL-6), interleikīna-8 (IL-8), matrices metaloproteināzes-2 (MMP-2), matrices metaloprotei-

nāzes-2 audu inhibitora (TIMP-2) un matrices metaloproteināzes-4 audu inhibitora (TIMP-4) 

imūnreaktīvo šūnu un nervšķiedru relatīvais daudzums. Ar TUNEL metodi tika noteikta 

apoptozes klātbūtne un apoptotisko šūnu sadalījums. 

Statistiski nozīmīgu atšķirību starp psoriāzes pacientu un kontroles pacientu grupām 

konstatējām hBD-2, PGP 9.5, P vielas faktoriem un apoptotisko šūnu daudzumam epidermā 

un dermā, kā arī CGRP, TIMP-2 un TIMP-4 faktoriem epidermā. 

Dažāda slimības ilguma un norises psoriāzes pacientu ādā būtiska ir ādas antimikrobo 

peptīdu, speficiskas neiropeptīdus saturošās inervācijas (sensorās), iekaisuma citokīnu, 

deģeneratīvo enzīmu un programmētas šūnu nāves aktivācija, kas norāda uz to iesaisti 

psoriāzes morfopatoģenēzē. Vienlaikus minēto faktoru atradne statistiski nozīmīgi nekorelē  

ar pacientu vecumu, dzimumu, slimības ilgumu un sezonu, izslēdzot šos parametrus  

no iesaistes slimības patoģenēzē. Psoriāzes pacienta diagnostiski prognostiskajā algoritmā 

ieslēdzama tādu molekulāro marķieru kā hBD-2, CGRP, IL-6, IL-8, MMP-2 un TIMP-4 

noteikšana. 
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SUMMARY 

 

Psoriasis is a chronic inflammatory skin disease that affects 1–3% of the European 

population. Psoriasis is characterized by substantial biochemical, immunological, genetic  

and vascular changes. Significant alternations affect the epidermal growth and differentiation 

processes. At the same time, psoriasis is associated with higher metabolic syndrome  

and diabetes development possibilities, as well as increased cardiovascular risk. In skin  

of psoriasis patients increased amount of microorganisms has been observed, but these 

patients rarely develop secondary bacterial skin infections, which is linked to the presence  

of the natural antimicrobial peptides. 

The aim of this research was a morphological study of local skin defense system  

in psoriasis patients with various progress of the disease in ontogenetic aspect. 

The study included 40 patients with Psoriasis vulgaris with untreated skin 

inflammation and 10 control patients without any history of inflammatory skin diseases and 

existing visual changes on the skin. Skin tissue samples were obtained from all patients. 

Immunoreactive cells and the relative quantity of nerve fibers containing human beta 

defensin-2 (hBD-2), protein gene product 9.5 (PGP 9.5), calcitonin gene-related peptide 

(CGRP), substance P, tumor necrosis factor alpha (TNF-α), interleukin-1 alpha (IL-1α), 

interleukin-6 (IL-6), interleukin-8 (IL-8), matrix metalloproteinase-2 (MMP-2), tissue 

inhibitor of metalloproteinase-2 (TIMP-2) and tissue inhibitor of metalloproteinase-4  

(TIMP-4) were examined and analyzed by the immunohistochemistry method. The presence 

of apoptosis and distribution of apoptotic cells was determined by the TUNEL method. 

Statistically significant difference between patients with psoriasis and control patients 

we found for hBD-2, PGP 9.5, substance P factors and apoptotic cells in epidermis  

and dermis, and for CGRP, TIMP-2 and TIMP-4 factors in epidermis. 

In the skin of psoriasis patients with different disease duration and progress activation 

of skin antimicrobial peptides, specific neuropeptides-containing innervation (sensory), 

inflammatory cytokines, degeneration enzymes and programmed cell death is essential, 

suggesting their involvement in the morphopathogenesis of psoriasis. At the same time 

findings of these factors statistically significantly do not correlate with patient age, sex, 

disease duration and season, excluding these parameters from involvement in the 

pathogenesis of the disease. In the prognostic diagnostic algorithm of psoriasis patient the 

detection of such molecular markers as hBD-2, CGRP, IL-6, IL-8, MMP-2 and TIMP-4 

should be included. 
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DARBĀ LIETOTIE SAĪSINĀJUMI 

 

Abreviatūra Nosaukums angļu valodā Skaidrojums latviešu valodā 

AAI Institute of Anatomy and 

Anthropology 

Anatomijas un antropoloģijas 

institūts 

CGRP Calcitonin gene-related peptide Kalcitonīngēna radniecīgais peptīds 

hBD-2 Human beta defensin-2 Cilvēka beta defensīns-2 

IL-1α Interleukin-1 alpha Interleikīns-1 alfa 

IL-6 Interleukin-6 Interleikīns-6 

IL-8 Interleukin-8 Interleikīns-8 

µl Microliter Mikrolitrs 

µm Micrometer Mikrometrs 

MMPs Matrix metalloproteinases Matrices metaloproteināzes 

MMP-2 Matrix metalloproteinase-2 Matrices metaloproteināze-2 

P Patient Pacients 

PASI Psoriasis Area Severity Index Psoriāzes bojājuma plašuma un 

izteiktības indekss 

PBS Phosphate buffered saline Fosfātu bufera šķīdums 

PGP 9.5 Protein gene product 9.5 Proteīna gēna produkts 9,5 

RSU Rīga Stradiņš University Rīgas Stradiņa universitāte 

S Female Sieviete 

Tc T cytotoxic lymphocytes T citotoksiskie limfocīti 

Th T helper lymphocytes T helperu limfocīti 

TIMP-2 Tissue inhibitor of 

metalloproteinase-2 

Matrices metaloproteināzes-2 audu 

inhibitors 

TIMP-4 Tissue inhibitor of 

metalloproteinase-4 

Matrices metaloproteināzes-4 audu 

inhibitors 

TNF-α Tumor necrosis factor alpha Tumora nekrozes faktors alfa 

TUNEL Terminal deoxynucleotidyl 

transferase dUTP nick end 

labeling 

Deoksinukleotidiltransferāzes 

mediēta dns terminālo 3’- galu 

marķēšana ar deoksiuridinfosfātu 

V Male Vīrietis 
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IEVADS 

 

Darba aktualitāte 

 

Psoriāze ir hroniska un neizārstējama ādas slimība, kuras patoģenēzē ir nozīme 

mikrobu superantigēniem un kura ievērojami pazemina pacienta dzīves kvalitāti. Pēdējo gadu 

laikā iegūti jauni un vēl pilnībā neizpētīti dati par dabīgu antimikrobo peptīdu esamību ādā. 

Neskatoties uz palielināto mikroorganismu daudzumu psoriāzes pacienta ādā, šie slimnieki  

ar sekundārām bakteriālām ādas infekcijām slimo reti. Tādēļ dabīgo antimikrobo peptīdu 

klātbūtnei psoriāzes pacienta ādā ir būtiska nozīme.  

Paaugstināta antimikrobo peptīdu produkcija psoriāzes gadījumā korelē ar zemu 

sekundārās infekcijas proporciju salīdzinājumā ar citām iekaisīgām dermatozēm,  

kuru gadījumā antimikrobo peptīdu produkcija netiek paaugstināta un pacienti ir ļoti uzņēmīgi 

pret bakteriālām un virusālām infekcijām. Atšķirības (samazināšanās) antimikrobo peptīdu 

ekspresijā dažādu citu dermatožu pacientiem un sekojošās (biežākas) ādas infekcijas parāda 

antimikrobo peptīdu imunoloģisko vērtību (Braff et al., 2005; Jongh et al., 2005;  

Schauber and Gallo, 2007).  

Ādas neiroimunoendokrīno sistēmu veido ādas makrofāgi, neiropeptīdus saturošā 

inervācija un neiroendokrīnās šūnas (Roosterman et al., 2006). Tādējādi aktuāli ir šīs sistēmas 

ietekmējošie faktori kontekstā ar antimikrobo peptīdu pārmaiņām un to savstarpēja 

mijiedarbība, kā deģenerācijas, apoptozes un šūnu nāves marķieri, neiropeptīdi un interleikīni, 

kas kopā nodrošina ādas lokālo aizsardzību. Kopumā, neskatoties uz atsevišķiem pētījumu 

virzieniem, paliek neatbildēta virkne jautājumu par antimikrobo peptīdu korelāciju ar vietējo 

ādas neiroimunoendokrīno sistēmu dažāda vecuma un dažādas saslimšanas gaitas psoriāzes 

pacientiem. 

 

Darba mērķis 

 

Dažādas norises psoriāzes pacientu lokālās ādas aizsardzības sistēmas morfoloģiskā 

izpēte ontoģenētiskā aspektā. 
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Darba uzdevumi 

 

1. Izpētīt psoriāzes norisi ietekmējošo faktoru: antimikrobo peptīdu, deģenerācijas, 

apoptozes un šūnu nāves marķieru, neiropeptīdu un interleikīnu sadalījumu un relatīvo 

daudzumu slimības skartā ādā. 

2. Izpētīt antimikrobo peptīdu, deģenerācijas, apoptozes un šūnu nāves marķieru, 

neiropeptīdu un interleikīnu sadalījumu un relatīvo daudzumu intaktā, t. i., veselā ādā. 

3. Savstarpēji korelēt iegūtos datus gan psoriāzes pacientiem, gan kontroles 

gadījumā, un savstarpēji.  

4. Korelēt morfoloģiskos datus ar pacientu slimības klīnisko gaitu un ainu. 

5. Izveidot morfoloģiskos diagnostiski prognostiskos psoriāzes kritērijus pacientiem  

ar psoriāzi slimības norises un terapijas gaitā. 

 

Darba hipotēze 

 

Psoriāzes morfopatoģenēzē nozīme ir dabīgo antimikrobo peptīdu un to sekrēciju 

ietekmējošo faktoru pārmaiņām, kas kopumā korelē ar ādas lokālo neiroimunoendokrīno 

sistēmu, un dažādi izpaužas dažādas slimības norises gaitā. 

 

Darba novitāte 

 

Šajā pētījumā pirmo reizi 40 Psoriasis vulgaris pacientiem ar imūnhistoķīmijas  

un TUNEL metodēm izpētīti ādas audi no neārstēta ādas iekaisuma rajona. Dokumentēts 

mikrofotogrāfiju attēlos un statistiski ticami pierādīts hBD-2, PGP 9.5, CGRP, P vielas,  

TNF-𝛼, IL-1α, IL-6, IL-8, MMP-2, TIMP-2 un TIMP-4 imūnreaktīvo šūnu un nervšķiedru 

relatīvais daudzums, kā arī apoptozes klātbūtne psoriāzes iekaisuma skartā ādā.  

Līdz šim publicētajā literatūrā šādi kompleksi dati nav atrodami, jo visbiežāk tikai tiek pētīts 

kāds atsevišķs faktors vai noteikta faktoru grupa. 

 

Mērķa populācija 

 

Mērķa populācija ir Psoriasis vulgaris pacienti. Pacientu skaits: 40. Kontroles 

pacientu skaits: 10. Psoriāzes pacientu materiāls tika savākts laika posmā  

no 2009. līdz 2012. gadam. Kontroles pacientu materiāls tika savākts laika posmā  
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no 2009. līdz 2011. gadam, kā arī tika izmantots Rīgas Stradiņa universitātes Anatomijas  

un antropoloģijas institūta arhīva materiāls, savākts laika posmā no 1998. līdz 2003. gadam.  

Ētikas komitejas atļauja: RSU Ētikas komitejas lēmums 2009. gada 1. septembrī  

(skat. pielikumā). 

 

Sadarbības partneri 

 

Psoriāzes pacientu audu materiāla savākšana tika veikta SIA “J. Ķīsis” dermatoloģijas 

privātklīnikā un kontroles pacientu audu paraugi tika atlasīti Rīgas Stradiņa universitātes 

Anatomijas un antropoloģijas institūtā. Imūnhistoķīmiskie izmeklējumi tika veikti Rīgas 

Stradiņa universitātes Anatomijas un antropoloģijas institūta Morfoloģijas laboratorijā. 

 

Materiāli tehniskais nodrošinājums 

 

SIA “J. Ķīsis” dermatoloģijas privātklīnika: dermatologa, venerologa prakses kabinets, 

pacientu anketas, aprīkojums ādas biopsijas veikšanai.  

Rīgas Stradiņa universitātes Anatomijas un antropoloģijas institūts: stobriņi audu 

materiāla paņemšanai un fiksēšanai, morfoloģijas laboratorijas materiāli tehniskā bāze ādas 

biopsijas materiāla imūnhistoķīmiskai apstrādei un izmeklēšanai, Leica aparatūra iegūto 

rezultātu vizualizācijai un dokumentēšanai. 

 

Personīgais ieguldījums 

Šī darba autore ir piedalījusies visu pētījuma sadaļu izstrādē, veikusi imūnhisto-

ķīmisko novērtēšanu un vizualizāciju, kā arī ir visu mikrofotogrāfiju autore. 
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1. LITERATŪRAS APSKATS 

 

1.1. Psoriāzes raksturojums 

 

Psoriāze ir hroniska iekaisīga ādas slimība ar būtisku ģenētisko aspektu, raksturīgām 

kompleksām izmaiņām epidermālās augšanas un diferencēšanās procesos, multiplām 

bioķīmiskām, imunoloģiskām un vaskulārām patoloģijām un slikti izprastu saistību ar nervu 

sistēmas funkciju (Gudjonsson and Elder, 2008). Psoriāzes definīcija arvien tiek paplašināta 

un papildināta. Šobrīd psoriāzes iekaisuma skarta āda un tās patoģenētiskā definīcija 

funkcionāli jau tiek saistīta ar metabolo sindromu, cukura diabētu un kardiovaskulāro risku, 

un to izmainītiem seruma iekaisuma rādītājiem, liekot apsvērt saistību starp izmainītu gēnu 

transkripciju ādā un bieži psoriāzes pacientiem sastopamām pavadošām saslimšanām  

(Suárez-Fariñas et al., 2012). Tāpat arī aprakstīta daudz lielāka iespēja psoriāzes pacientam 

vienlaikus slimot ar vismaz vienu, bieži vien arī ar divām autoimūnām saslimšanām.  

Kā visbiežākā patoloģija konstatēts reimatoīdais artrīts (Wu et al., 2012). 

 

1.1.1. Psoriāzes epidemioloģija 

 

Psoriāze sastopama visā pasaulē, bet ar ļoti variablu prevalenci. Ar psoriāzi slimo 

vidēji 1–3% iedzīvotāju Eiropā un ASV, kamēr noteiktās etniskās grupās Japānā, Austrālijā 

un Dienvidamerikā tās prevalence ir zema. Vīriešiem un sievietēm tā atrodama vienlīdz bieži 

(Langley et al., 2005; Parisi et al., 2013). Psoriāzes sākums iespējams jebkurā vecumā,  

taču biežāk aprakstīti divi vecuma posmi. Pirmā pacientu grupa ir ar slimības sākumu  

līdz 40 gadu vecumam, kas kopā veido apmēram 75% no visiem psoriāzes pacientiem.  

Šiem pacientiem biežāk aprakstīta smagāka slimības gaita un psoriāze arī citiem ģimenes 

locekļiem. Otra pacientu grupa ir tie pacienti, kuriem psoriāzes pirmie izsitumi parādās  

pēc 40 gadu vecuma – bieži arī slimības norise tad būs vieglāka (Henseler and Christophers, 

1985; Langley et al., 2005).  
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1.1.2. Psoriāzes klīniskā un patohistoloģiskā aina 

 

1.1.2.1. Psoriāzes klīniskā aina 

 

Klasiska psoriāze jeb Psoriasis vulgaris klīniski izpaužas ar labi norobežotiem, 

piepaceltiem jeb makulopapuloziem un eritematoziem iekaisuma plankumiem (1.1. attēls), 

kurus klāj sudraboti baltas zvīņas. Izsitumi izvietoti simetriski uz locītavu atloku virsmām,  

kā elkoņi, ceļgali, kā arī var būt difūzs ādas bojājums (1.2. attēls). Ja zvīņa tiek noņemta, 

veidojas hemorāģiskas kreveles, sīka, punktveidīga asiņošana. Bieži sastopams galvas 

matainās daļas ādas bojājums un nagu izmaiņas – bedrītes, „eļļas” plankumi. Iespējami  

arī retāki psoriāzes klīniskie varianti – pilienveida forma, pustulārs variants, inversa un 

eritrodermiska psoriāze (Wilkel, 2007).  

 

      

1.1. attēls. Psoriasis vulgaris raksturīgais 

makulopapulozais iekaisuma plankums 

(Asoc. profesora Jāņa Ķīša personīgais foto, 

publicēts ar profesora laipnu atļauju  

un iegūts ar pacienta atļauju, 2010) 

1.2. attēls. Difūzs ādas bojājums ar izteiktu 

eritrodermiju (Asoc. profesora Jāņa Ķīša 

personīgais foto, publicēts ar profesora 

laipnu atļauju un iegūts ar pacienta atļauju, 

2010)
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1.1.2.2. Psoriāzes skartas ādas histoloģiskās izmaiņas 

 

Psoriāze pieder dermatožu grupai, ko histoloģiski raksturo viendabīga, regulāra 

epidermāla akantoze. Histoloģiskās klasiskas psoriāzes pazīmes (Wilkel, 2007) ietver:  

 regulāru epidermālu akantozi,  

 saplūstošu parakeratozi ar zemāk novietotā graudainā slāņa zudumu,   

 Munro mikroabscesu – polimorfonukleāro leikocītu un parakeratozes sajaukumu, 

 sūkļveidīgu pustulu (Kogoj) – polimorfonukleāro leikocītu sakopojumu virs-

pusējos epidermas slāņos, 

 plānas suprapapillārās epidermālās plātnītes, 

 dilatētus un līkumotus kapilārus, 

 vieglu limfocītisku iekaisumu (1.3. un 1.4. attēls). 

 

 

1.3. attēls. Psoriasis vulgaris histoloģiskās pazīmes – saplūstoša parakeratoze, suprapapillāra 

sašaurināšanās, sūkļveidīga pustula, vālītes formas Malpīgija slānis (adaptēts no Rapini, 2005) 
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1.4. attēls. Klasiskās psoriāzes histoloģiskās pazīmes – Munro mikroabscess, akantoze, dilatēts 

kapilārs, perivaskulāri limfocīti (adaptēts no Rapini, 2005) 

 

1.1.3. Psoriāzes patoģenētiskie mehānismi 

 

1970-tajos gados pirmie pētījumi konstatēja liela skaita imūno šūnu klātbūtni psoriāzes 

pacientu ādā, tādējādi rosinot domāt par to lomu patoģenēzē. Kopš tā laika arvien jaunu 

zinātnisko datu parādīšanās norāda uz imūnās sistēmas disregulācijas funkcionālu nozīmi 

psoriāzes patoģenēzē. Tie ietver palielināta skaita imūno šūnu klātbūtni psoriāzes perēkļos 

(īpaši dendrītiskās šūnas un T šūnas), klonālu T šūnu parādīšanos laika gaitā, T šūnu  

un citokīnu funkcionālu lomu cilvēka psoriāzes modeļos, uz imūno sistēmu mērķētu 

medikamentu terapeitisko aktivitāti. Tāpat ir dati par to, ka psoriāze var tikt izārstēta 

pacientiem, kuriem veikta kaula smadzeņu transplantācija, un var tikt arī nodota  

ar transplantātu no donora recipientam. Tādējādi psoriātiskie ādas bojājumi, iespējams, rodas 

šūnu un imūnās sistēmas mediatoru mijiedarbības rezultātā (Schön and Boehncke, 2005; 

Nestle et al., 2009). 

Savstarpēja apkārtējās vides un ģenētisko faktoru mijiedarbība rada priekšnosacījumus 

slimības attīstībai. Sākotnējie veicinošie faktori var būt fiziska trauma vai bakteriāli produkti, 

kas aizsāk iekaisīgo procesu kaskādi. Aktivētas mieloīdās dendrītiskās šūnas migrē  

uz limfmezgliem un inducē naivo T šūnu diferencēšanos par tādām efektoršūnām kā 17. tipa  

T helperu šūnas (Th17) vai 17. tipa T citotoksiskās šūnas (Tc17) un 1. tipa T helperu šūnas 

(Th1) vai 1. tipa T citotoksiskās šūnas (Tc1). Efektoršūnas recirkulē un palēnina savu kustību 

ādas kapilāros selektīna un integrīna receptoru – ligandu mijiedarbības klātbūtnē.  

Imūnās šūnas, kas ekspresē hemokīnu receptorus, izceļo ādas audos hemokīnu gradientu 

virzienā (Schön and Boehncke, 2005; Nestle et al., 2009). 
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Galvenie procesi, kas uztur slimību, ir iedomātu autoantigēnu prezentācija T šūnām, 

interleikīna-23 atbrīvošana (veic dermālās dendrītiskās šūnas), preiekaisuma mediatoru  

(TNF-α, tā izdalītā slāpekļa oksīda un inducējamo slāpekļa oksīda sintāzes-producējošo (TIP) 

dendrītisko šūnu) ražošana, interleikīna-17A, interleikīna-17F un interleikīna-22 izdale  

(veic Th17 un Tc17 šūnas), interferona-gamma un TNF-α izdale (veic Th1 un Tc1 šūnas).  

Šie mediatori iedarbojas uz keratinocītiem, veicinot to aktivāciju, proliferāciju un antimikrobo 

peptīdu, hemokīnu un S100 proteīnu produkciju. Dendrītiskās šūnas un T šūnas veido 

perivaskulārus sakopojumus un limfoīdveidīgas struktūras ap asinsvadiem makrofāgu 

producēto hemokīnu klātbūtnē. Pamatnozīme ir T šūnu migrācijai no dermas epidermā.  

Brīvās T šūnas, t. sk., naturālo killeru T šūnas, veicina slimības procesu. Pēc atgriezeniskās 

saites principa tiek iesaistīti keratinocīti, fibroblasti un endoteliālās šūnas – tiek veikta audu 

reorganizācija. Epidermā esošos neitrofīlos leikocītus saista hemokīni. Psoriāzes procesam 

raksturīga hroniska persistējoša efektoro T šūnu atbilde (1.5. attēls) (Nestle et al., 2009; 

Bachelez et al., 2013). 
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1.5. attēls. Teorētiska klīniskā psoriāzes bojājuma attīstības shēma  

(adaptēts no Nestle et al., 2009) 

 

1.2. Ādas antimikrobās aizsardzības raksturojums 

 

Ādu kā robežu un saskares vietu starp organisma iekšējo vidi un ārējo apkārtējo vidi 

raksturo pastāvīgs potenciālo mikrobo aģentu uzbrukums. Agrāk āda tika uzskatīta  

par neaktīvu fizikālu aizsargbarjeru, kas aizsargreakcijā piedalās, tikai mehāniski bloķējot 

mikrobo patogēnu ieeju. Šobrīd zināms, ka ādas galvenā loma ir aizsargāt organismu,  

ātri radot dabīgo imūno atbildi pret ievainojumu un mikrobu uzbrukumu. Gan pastāvīgi ādā 

esošās šūnas, gan iekaisuma šūnas sintezē un sekretē mazus peptīdus, kas parāda plaša spektra 

antimikrobo aktivitāti pret baktērijām, sēnītēm un vīrusiem. Antimikrobie peptīdi darbojas  

arī kā multifunkcionāli imūnie un iekaisuma mediatori, stimulējot citokīnu un hemokīnu 

produkciju un atbrīvošanos, angioģenēzi, brūču dzīšanu, ietekmējot šūnu proliferāciju, 
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hemotaksi, imunitātes indukciju, proteāžu – antiproteāžu balansu (Beisswenger and  

Bals, 2005; Braff and Gallo, 2006). 

Āda aktīvi veicina saimniekimunitāti, radot dabisko imūno atbildi, tai skaitā, 

antimikrobo peptīdu produkciju. Ir atklāti neskaitāmi dabīgi peptīdi ar antimikrobu aktivitāti, 

kas spēj nomākt mikrobo patogēnu augšanu. Šie antimikrobie peptīdi piedalās dabīgā imūnā 

atbildē, nodrošinot ātru, plaša spektra pirmās rindas aizsardzību pret infekciju. Antimikrobie 

peptīdi pārsvarā ir mazi, katjoniski polipeptīdi, kas tiek klasificēti kopā, balstoties uz to spēju 

nomākt mikrobu augšanu. Divas nozīmīgākās antimikrobo peptīdu ģimenes ādā ir katelicidīni 

un defensīni. Zināms arī dermcidīns – anjonisks antimikrobais peptīds, ko producē un sekretē 

cilvēka ekrīnie sviedru dziedzeri. Šie peptīdi gan darbojas kā dabīgas antibiotikas,  

gan arī kā signālmolekulas, kas aktivē saimniekšūnu procesus, veicinot  imūno aizsardzību  

un audu reģenerāciju. Kā dabīgās imunitātes efektori antimikrobie peptīdi tiešā ceļā nogalina 

plaša spektra baktērijas, sēnītes un vīrusus. Tāpat arī šie peptīdi modificē lokālo iekaisuma 

atbildi un aktivē šūnu un adaptīvās imunitātes mehānismus. Arī proteināzes inhibitori, 

hemokīni un neiropeptīdi nodrošina antimikrobu aktivitāti ādā un kopā šie multifunkcionālie 

antimikrobie peptīdi ir nozīmīgi ādas imūnajā aizsardzībā un slimību patoģenēzē. Izmaiņas 

antimikrobo peptīdu ekspresijā saistāmas ar patoloģisko procesu daudzveidību  

(Bardan et al., 2004; Barak et al., 2005; Braff et al., 2005). 

Psoriātisko zvīņu ekstrakts satur plašu antimikrobo proteīnu spektru. Keratinocītos  

ir atrasts cilvēka beta defensīns-2 (hBD-2), kas darbojas pret Gram negatīvām baktērijām  

un rauga sēnīti. Keratinocītos sastopams arī cilvēka beta defensīns-3 ar plaša spektra 

antimikrobo aktivitāti pret dažādām Gram negatīvām un Gram pozitīvām baktērijām, sēnītēm, 

zeltainā stafilokoka infekciju, vankomicīna rezistento Enterococcus faecium. Neitrofilie 

leikocīti producē alfa defensīnus un lizocīmu (Harder and Schröder, 2005). 

Antimikrobo peptīdu plašais antimikrobās aktivitātes spektrs, zemā bakteriālā 

rezistence un to imūnmodulatorā funkcija ir saistoši faktori, lai pētītu to iespējas klīniskā 

lietošanā. Pārlieka antimikrobo peptīdu klātbūtne ādā un palielināta ādas aizsardzība  

pret infekcijām vērojama pacientiem ar psoriāzi un Rosacea, arī Acne vulgaris pacientiem 

iekaisušajos vai inficētajos ādas rajonos. Tādējādi, iespējams, antimikrobiem peptīdiem  

ir terapeitisks potenciāls ar vietēju darbību atsevišķu ādas slimību gadījumā  

(Schittek et al., 2008). 

Vienlaikus pastāv uzskats, ka beta defensīnu gēni varētu būt kandidātgēni psoriāzes 

uzņēmībai. hBD-2 tiek inducēts kā daļa no iekaisuma atbildes ādā, kas psoriāzes gadījumā ir 

daļa no reģeneratīvās nobriešanas procesa, iesaistot hiperproliferāciju un marķieru gēnu 

indukciju. Papildus to antimikrobai aktivitātei, hBD-2 un citiem ādas beta defensīniem  
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ir citokīniem līdzīgas īpašības, tādēļ to pastāvīgs vai inducēts augsts līmenis pēc nenozīmīga 

ādas ievainojuma, infekcijas vai cita ārējās vides kairinājuma var sniegt neatbilstošu atbildes 

reakciju, izraisot psoriāzei tipiskus klīniskos simptomus (Hollox et al., 2008). 

 

1.3. Ādas inervācijas raksturojums 

 

Āda kā plašs un sarežģīts orgāns ir arī labi inervēta. Ādas dermas slānis kalpo  

kā unikāls “logs” autonomās nervu sistēmas struktūras izvērtēšanai. Perifēras adrenerģiskās  

un holīnerģiskās nervu šķiedras inervē virkni ādas struktūru. Iespējams, rutīna ādas biopsija 

var sniegt iespēju izvērtēt autonomo inervāciju iegūtu, iedzimtu, neirodeģeneratīvu  

un autoimūnu slimību gadījumā (Wang and Gibbons, 2013). 

 

1.3.1. Proteīna gēna produkts 9,5 (PGP 9.5) 

 

Proteīna gēna produkts 9,5 (PGP 9.5), pazīstams arī kā ubikvitīna C-terminālā 

hidroksilāze 1, ir proteīns, kas atklāts ar augstas izšķirtspējas divdimensionālu elektroforēzi 

un raksturojas ar monomēru molekulārsvaru apmēram 27,000. Īpaši augsta tā koncentrācija 

sākotnēji vispirms konstatēta lielo pusložu garozas neironos (Jackson and Thompson, 1981; 

Doran et al., 1983). Ir pētīta PGP 9.5-saturošu intraepidermālu nervšķiedru klātbūtne veselā 

ādā dažādas etniskās izcelsmes un vecuma cilvēkiem dažādās lokalizācijās un konstatēts 

palielināts PGP 9.5-saturošu intraepidermālu nervšķiedru daudzums augšdelmā un augšstilbā, 

salīdzinot ar apakšdelmu un apakšstilbu. Iespējams, tādējādi ādas biopsija var būt nozīmīga 

jušanas neiropātiju diagnostikā (Liu et al., 2014). Šāda intraepidermālu un arī dermālu 

nervšķiedru izvērtēšana veikta pacientiem ar ilgstošu cukura diabētu, kura gaitā pievienojas 

perifērās nervu sistēmas bojājums. Tāpat arī dažāda rakstura maza izmēra nervu šķiedru 

neiropātiju ar saglabātu normālu nervu impulsu pārvadi gadījumā PGP 9.5 varētu kalpot  

kā diagnostisks marķieris (Mellgren et al., 2013; Jelicic Kadic et al., 2014). PGP 9.5-saturošu 

nervšķiedru palielināta klātbūtne epidermā un dermā konstatēta atopiskā dermatīta pacientiem 

(Emtestam et al., 2012). Izmainīta PGP 9.5-saturošu nervšķiedru klātbūtne konstatēta  

arī Hidradenitits suppurativa pacientu ādā (Sartorius et al., 2010).  

Šobrīd zināmie dati par psoriāzes skartu ādu ir pretrunīgi. Ir aprakstīts  

PGP 9.5-reaktīvu nervšķiedru pieaugums psoriāzes pacienta ādas iekaisuma rajonos 

epidermas – dermas savienojuma vietā, dermas papillārajā slānī un ap ekrīniem sviedru 

dziedzeriem, bet ne psoriāzes pacienta bojājuma neskartā ādā (Al’Abadie et al., 1995).  

Tomēr vienlaikus aprakstīts arī PGP 9.5-imūnreaktīvu nervšķiedru samazinājums psoriāzes 
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pacienta ādā, īpaši epidermas slānī iekaisuma perēklī paasinājuma laikā, salīdzinot ar bojātu 

ādu remisijas periodā un bojājuma neskartu ādu psoriāzes paasinājuma laikā,  

kur PGP 9.5-imūnreaktīvas nervšķiedras bijušas vairāk vai tikpat daudz kā veselā ādā 

(Johansson et al., 1991; El-Nour et al., 2009). 

 

1.3.2. Kalcitonīngēna radniecīgais peptīds (CGRP) 

 

Kalcitonīngēna radniecīgais peptīds (CGRP) ir 37 aminoskābes liels vazoaktīvs 

peptīds, kas pirmo reizi plaši atrasts centrālajā un perifērajā nervu sistēmā  

(Amara et al., 1982). CGRP-saturošas nervšķiedras tiek saistītas ar epidermas Langerhansa 

šūnām un, iespējams, modulē šūnu proliferāciju, citokīnu produkciju vai antigēnu prezentāciju 

(Luger and Lotti, 1998; Scholzen et al., 1998). CGRP ir ļoti spēcīgs vazodilatators un piedalās 

neirogēnajā iekaisumā. Iespējams, CGRP darbojas kā mediators tādu iekaisīgu ādas slimību 

neirogēnajā iekaisumā kā ekzēma, psoriāze un Rosacea (Dias et al., 2011). Ievērojami 

paaugstināta CGRP koncentrācija konstatēta psoriāzes pacientu asins plazmā gan pirms,  

gan pēc saņemtas ārstēšanas (Reich et al., 2007). Vienlaikus ievērojami palielināta  

CGRP klātbūtne novērota arī Psoriasis vulgaris pacientu ādā iekaisuma perēkļos – dermas 

kapilāru endotēlija šūnās un epidermas dendrītiskajās šūnās (He et al., 2000). 

 

1.3.3. P viela 

 

P viela ir neiropeptīds, kas veidots kā 11 aminoskābju atlieku ķēde un pieder 

tahikinīnu neiropeptīdu ģimenei. Tā vienlaikus sākotnēji aprakstīta gan kā neirotransmiters, 

gan arī kā neiromodulators (Euler and Gaddum, 1931). Ādā gan pastāvīgi esošie keratinocīti 

un tuklās šūnas, gan iekaisuma infiltrātu limfocīti un eozinofilie leikocīti mijiedarbojas  

ar neironālas izcelsmes šūnām caur neiropeptīdu izdali un tādējādi piedalās niezes 

patoģenēzē. Viens no šādiem neiropeptīdiem ir P viela (Raap et al., 2011). Bieži psoriāzes 

paasinājumi saistāmi ar stresa epizodēm, kaut arī precīzs mehānisms tam nav zināms.  

Pastāv uzskats, ka dermā esošie nervgaļi, izdalot no tiem neiropeptīdus ar vazoaktīvām 

īpašībām, piedalās psoriāzes patoģenēzē. Iespējams, ka šie neiropeptīdi tiek ne tikai izdalīti  

no nervgaļiem, bet arī, ka tos ražo pastāvīgi ādā esošās šūnas, kā arī paši neiropeptīdi ietekmē 

apkārtesošās šūnas. P viela ir viens no neiropeptīdiem, kura klātbūtnei ir nozīme psoriāzes 

patoģenēzē – tā, iespējams, aktivē citas iekaisuma šūnas un piedalās kopējā iekaisuma 

uzturēšanā (Reich and Szepietowski, 2008).  
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1.4. Ādas iekaisuma citokīnu raksturojums 

 

1.4.1. Tumora nekrozes faktors alfa (TNF-α) 

 

Tumora nekrozes faktors alfa (TNF-α), zināms arī kā kaheksīns vai kahektīns,  

pieder citokīnu grupai, kas iesaistās sistēmiskā iekaisumā, īpaši akūtās fāzes reakcijā.  

Pirmo reizi TNF-α 1968. gadā viena mēneša ietvaros apraksta divi pētnieki no dažādām 

universitātēm. Tiek publicēti dati, par to, ka TNF-α, galvenokārt, producē makrofāgi un tas, 

savukārt, primāri regulē iekaisuma šūnas (Granger and Williams, 1968; Ruddle and 

Waksman, 1968). TNF-α ir parādījis spēju veicināt iekaisumu caur citu citokīnu (inter- 

leikīns-1, -6 un -8) aktivāciju un indukciju, kā arī uz endotēlija šūnām esošo adhēzijas 

molekulu regulāciju, kas noved pie pastiprinātas leikocītu ekstravazācijas. Šo procesu 

blokādei iekaisuma kaskādē ir plašs potenciāls (Mazza et al., 2010). Šobrīd zināms, ka TNF-α 

ir kompleksa nozīme tādu ādas slimību kā Vitiligo (Camara-Lemarroy and Salas-Alanis, 

2013), toksiskās epidermālās nekrolīzes (Schwartz et al., 2013), Pemphigus vulgaris 

patoģenēzē (Zakka et al., 2012), kā arī ādas novecošanās procesos (Borg et al., 2013).  

Arī Bečeta slimības, Hidradenitis suppurativa un Pyoderma gangrenosum pacientiem 

konstatētas izmaiņas TNF-α ekspresijā (Gisondi and Girolomoni, 2013). Īpaša loma TNF-α 

darbības spektram ir tieši psoriāzes iekaisuma procesos, kas visplašāk arī pētīts. Pašlaik 

ievērojamu nozīmi smagas psoriāzes gaitas ārstēšanas iespēju klāstā ieguvusi terapija ar  

TNF-α antagonistiem jeb monoklonālām antivielām: etanercepts (oriģinālais preparāts 

Enbrel), infliksimabs (oriģinālais preparāts Remicade), adalimumabs (oriģinālais preparāts 

Humira), golimumabs (oriģinālais preparāts Simponi), kas iesaistās TNF-α receptoru 

bloķēšanā (Pastore et al., 2008; Menter, 2009; www.psoriasis.org). 

 

1.4.2. Interleikīns-1 alfa (IL-1α) 

 

Interleikīns-1 alfa (IL-1α) ir interleikīna-1 ģimenei piederošs proteīns un citokīns. 

Sākotnējie pirmie pētījumi liecina, ka IL-1α producē iekaisuma šūnas – aktivēti makrofāgi  

un neitrofilie leikocīti, gan arī epitēlija un endotēlija šūnas (Gery and Waksman, 1972; 

Dinarello, 1994). IL-1α tiek pastiprināti ekspresēts no epidermas keratinocītiem ultravioletā 

starojuma radīta bojājuma rezultātā un piedalās fotobojājuma patoģenēzē  

(Nasti and Timares, 2012). Atopiskā dermatīta pacientiem IL-1α konstatēts ekrīno sviedru 

dziedzeru sekrētā. Šiem pacientiem ir bojāta ādas aizsargbarjera un sviedros esošais citokīns 

nonāk tiešā saskarē ar epidermas keratinocītiem, rezultātā tos aktivējot. Tādējādi jāņem vērā 
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arī sviedru dziedzeri kā potenciāls iekaisuma citokīnu avots (Dai et al., 2013).  

Interesanti, ka IL-1 nozīme aprakstīta Rosacea pacientiem ar acu bojājumu, tādējādi parādot  

šī faktora plašo iesaisti iekaisuma procesos (Awais et al., 2014). IL-1α nozīme psoriāzes 

pacientiem pētīta saistībā ar psoriātisko artrītu un psoriāzes simptomu pirmo parādīšanos. 

Psoriātiskā artrīta pacientiem konstatēta ievērojama IL-1α klātbūtnes palielināšanās  

(Ravindran et al., 2004). IL-1 klātbūtne kompleksa pētījuma ietvaros psoriāzes pacientiem 

vērtēta arī kaula smadzeņu mezenhimālajās cilmes šūnās, kur izmaiņas netika konstatētas  

ne IL-1, ne TNF-α ekspresijā, bet IL-6 un IL-8 daudzums salīdzinot ar kontroles pacientu 

grupu samazinājās (Liu et al., 2013). Savukārt, IL-1α līmeņa pieaugums psoriātiskā epidermā 

pēc bakteriāla stimula vienlaikus ar IL-6 līmeņa pieaugumu konstatēts īpaši epidermas 

zemākajā daļā, kamēr antimikrobo peptīdu ekspresija palielinājās suprabazālajos keratinocītos 

(Percoco et al., 2013). 

 

1.4.3. Interleikīns-6 (IL-6) 

 

Interleikīns-6 (IL-6) ir makrofāgu un T limfocītu sekretēts pro-iekaisuma citokīns.  

IL-6 ir svarīga nozīme iekaisuma akūtā fāzē. Pirmie pētījumi liecina, ka visu tipu ādas 

iekaisuma attīstībā milzīga nozīme ir arī endotēlija šūnām – tās spēj sintezēt un sekretēt virkni 

pro-iekaisuma citokīnu, tai skaitā, arī IL-6 (Teofoli and Lotti, 1995). Samazināta  

IL-6 ekspresija pie nelielas iekaisuma reakcijas novērota dzīšanas procesiem bez rētošanās 

(Mofikoya et al., 2012). Interesanti dati iegūti pētījumā ar sistēmiskās sklerozes eksperimenta 

peles modeli. Agrīnā sistēmiskās sklerozes stadijā tika konstatēta ievērojami palielināta  

IL-6 ekspresija serumā un ādā, taču pēc pasīvas un īpaši aktīvas imunizācijas ar no IL-6 iegūtu 

peptīdu tā samazinājās. Tātad, iespējams, pret IL-6 vērstai aktīvai imunizācijai ir terapeitisks 

potenciāls (Desallais et al., 2014). Izmainīts ar IL-6 saistīts genotips konstatēts atopiskā 

dermatīta pacientiem (Gharagozlou et al., 2013). IL-6, IL-1α un TNF-α vienlaicīga sekrēcijas 

palielināšanās tiek saistīta ar adipocītu zudumu sejas hipodermas slānī pēc apstarošanas  

ar ultravioleto starojumu (Li et al., 2013). Psoriāzes pacienta ādā IL-6 novērots ievērojami 

paaugstināts un to īpaši ekspresē endotēlija šūnas un dermas slāņa dendrītiskās šūnas 

iekaisuma rajonos (Goodman, 2009). Vienlaikus, iespējams, atsevišķas IL-6 gēnu variācijas 

saistāmas ar samazinātu psoriāzes attīstības risku (Boca et al., 2013). Tiek arī vērtēta iespēja 

IL-6 izmantot kā slimības biomarķieri pacientiem ar psoriātisko artrītu (Fiocco et al., 2012). 
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1.4.4. Interleikīns-8 (IL-8) 

 

Interleikīns-8 (IL-8), pazīstams arī kā neitrofilu hemotaktiskais faktors, ir makrofāgu, 

epitēlija un endotēlija šūnu producēts hemokīns. IL-8 inducē mērķa šūnu hemotaksi  

un fagocitozi. IL-8 sākotnēji daudz pētīts un pirmie dati iegūti saistībā ar bronhiālās astmas 

norisi (Lee and Kay, 1982). IL-8 izteiktā saistība ar keratinocītu šūnu receptoriem brūču 

dzīšanas visos posmos pierādīta pacientiem ar apdegumiem. Īpaši izteikta IL-8 klātbūtne 

konstatēta plašu ādas apadegumu laukumos un tādējādi, ādas keratinocīti, iespējams,  

paši ir gan iekaisuma citokīnu avots, gan mērķa šūnas (Gragnani et al., 2014).  

Saistībā ar brūču dzīšanu vienlaicīga IL-8 un TNF-α klātbūtne pētīta dzīvnieku (truša) 

eksperimenta modeļos, kas līdzinās ādas un gļotādu bojājumam. Konstatēts, ka ievērojami 

lielāka šo faktoru ekspresija ir ādas keratinocītos un līdz ar to vidē ar zemāku mitruma līmeni. 

Tādējādi arī epidermas mitruma līmenis tieši ietekmē iekaisuma citokīnu klātbūtni  

(Xu et al., 2014). Bagātīga IL-8 ekspresija aprakstīta divu autoimūnu ādas slimību – 

Pyoderma gangrenosum un Svīta (Sweet) sindroma jeb akūtas febrilas neitrofilas dermatozes 

gadījumā (Marzano et al., 2014). Paaugstināta IL-8 gēnu ekspresija un proteīnu izdale 

konstatēta melanomas un skvamozo šūnu karcinomas šūnās saistībā ar palielinātu tuklo šūnu 

klātbūtni un to aktīvu TNF-α producēšanu (Artuc et al., 2011). Ir dati par IL-8 iespējamu 

pastiprinātu klātbūtni arī psoriāzes pacienta ādā vienlaikus ar neizmainītu IL-6 līmeni,  

kas norāda uz psoriāzes iekšējās reaktivitātes izmaiņām un komplekso citokīnu sadarbības 

modeli (Sjögren et al., 2012). Vienlaikus atšķirīga IL-8 ekspresija ir arī novērota, salīdzinot 

veselu ādu ar psoriāzes skartu ādu, veselu ādu ar psoriāzes pacienta iekaisuma neskartu ādu 

un psoriāzes skartu ādu ar psoriāzes pacienta iekaisuma neskartu ādu. Tādējādi IL-8, 

iespējams, ir potenciāls diagnostisks marķieris un vienlaikus arī mērķis psoriāzes terapijai 

(Xie et al., 2014). 

 

1.5. Audu degradācijas enzīmu un to inhibitoru raksturojums 

 

Dažādas endogēnas un eksogēnas proteāzes, kā katepsīni, kaspāzes, kalikreīni,  

var ietekmēt cilvēka ādas aizsardzības funkciju. Tajā pašā laikā to inhibitori uztur ādas 

vienoto struktūru un nodrošina aizsargbarjeras funkciju. Tādējādi kā sekas nelīdzsvarotai 

sadarbībai starp audu degradācijas enzīmiem un to inhibitoriem var veidoties iekaisums 

(Meyer-Hoffert, 2009). 
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1.5.1. Matrices metaloproteināze-2 (MMP-2) 

 

Matrices metaloproteināzes (MMPs) ir cinka-atkarīgu endopeptidāžu ģimene,  

to darbības izmaiņas konstatētas artrīta, arteriālās hipertensijas, onkoloģisku saslimšanu 

pacientiem (Chen et al., 2013). Matrices metaloproteinase-2 (MMP-2) ir pazīstama  

arī kā želatināze A, 72kDa želatināze un 72kDa IV tipa kolagēna želatināze, kas piedalās 

ekstracelulārās matrices remodelācijas procesos. MMP-2 nozīme ir pierādīta brūču dzīšanā, 

angioģenēzē, morfoģenēzē, metastazēšanās un audzēja invāzijas procesos. MMP-2 ir unikāla 

struktūra, pirmo pētījumu dati apliecina, ka tās aktīvā forma var saistīties ar želatīnu  

(Huhtala et al., 1990; Giannelli et al., 1997; Morgunova et al., 1999). MMP-2 ekspresijas 

izmaiņas novērotas eksperimenta žurkas modelī diabētisko pēdu čūlu dzīšanas izpētei.  

Šīs izmaiņas tika cieši saistītas ar kaula smadzeņu mezenhimālo cilmes šūnu terapeitisko 

ietekmi (Kato et al., 2014). Ir pētīta un pierādīta MMP-2 loma ādas melanomas attīstībā, 

metastazēšanās procesos un līdz ar to arī tālākajā prognozē (Braeuer et al., 2011).  

MMP-2, iespējams, varētu būt mērķis pret ādas fotokarcinomām vērstā terapijā  

(Gupta et al., 2014). Arī hemangiomas ģenēzē, attīstībā un deģenerācijā MMP-2 un tās audu 

blokatoram ir nozīmīga loma. MMP-2 ekspresija ievērojami palielinās hemangiomas 

proliferācijas fāzē, kamēr tās audu blokators prevalē hemangiomas deģenerācijas fāzē  

(Zhong et al., 2009). MMP-2 līdzdalība konstatēta ar neitrofīliem leikocītiem saistītu 

dermatožu iekaisuma inflitrātos (Marzano et al., 2011). MMP-2 un tās audu inhibitora 

klātbūtne konstatēta ievērojami paaugstināta psoriāzes pacientu ādas epidermas 

suprabazālajos slāņos, iegūtos gan no iekaisuma rajoniem, gan vizuāli neskartas ādas 

(Fleischmajer et al., 2000).  

 

1.5.2. Matrices metaloproteināzes-2 audu inhibitors (TIMP-2) 

 

Matrices metaloproteināzes-2 audu inhibitors (TIMP-2) ir parādījis spēju inducēt gēnu 

ekspresiju, ietekmēt šūnas reprodukcijas ciklu un nomākt šūnu migrāciju. Tā darbība  

ir multifunkcionāla – gan tieši caur šūnas virsmas receptoriem, gan caur proteāžu aktivitātes 

modulēšanu (Stetler-Stevenson, 2008). Hronisku slimību gaitā un audzēja mikrovides 

veidošanā ekstracelulārās matrices proteolītiskai remodelācijai ir būtiska nozīme.  

Tieši ekstracelulārās matrices degradējošo enzīmu un to endogēno inhibitoru balanss nosaka 

audu remodelācijas plašumu. Papildus ir novērota TIMP-2 spēja regulēt šūnu atbildes reakciju 

pret dažādiem augšanas faktoriem, tai skaitā, kapilāru endotēlija šūnu atbildi. Tādējādi  

TIMP-2 darbojas kā inhibitors angioģenēzei (Stetler-Stevenson and Seo, 2005;  
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Stetler-Stevenson, 2008). Izteikta TIMP-2 klātbūtne konstatēta Acne vulgaris pacientiem. 

Iespējams, tieši TIMP-2, izjaucot ekstracelulārās matrices degradējošo enzīmu  

un to inhibitoru līdzsvaru, nosaka tendenci slimības attīstībai (Yaykasli et al., 2013).  

Ir dati arī par ar TIMP-2 saistītu izmainītu angioģenēzi kā svarīgu mehānismu psoriāzes 

iekaisuma patoģenēzē. Pastiprināta MMP-2 klātbūtne psoriāzes pacientu ādā novērota  

ar vienlaicīgu izteiktu TIMP-2 samazinājumu. Tika novērots TIMP-2 samazinājums psoriāzes 

pacienta ādā arī salīdzinājumā ar iekaisuma neskartu ādu pacientiem bez psoriāzes  

(Simonetti et al., 2006).  

 

1.5.3. Matrices metaloproteināzes-4 audu inhibitors (TIMP-4) 

 

Datu par matrices metaloproteināzes-4 audu inhibitoru (TIMP-4) pieejamajā literatūrā 

ir krietni mazāk. TIMP-4 nozīme primāri aprakstīta saistībā ar kardiovaskulārām struktūrām 

un saslimšanām, kā arī palielinātu to iespējamības risku. TIMP-4 kardiovaskulāros audos 

konstatēts lokalizācijās ar bagātīgu makrofāgu, limfocītu un tuklo šūnu klātbūtni.  

TIMP-4 tiek saistīts ar aterosklerozes attīstību un sirds allotransplantātu hronisku atgrūšanu  

(Koskivirta et al., 2006). TIMP-4 koncentrācijas izmaiņas tiek atgriezeniski saistītas  

ar smēķēšanu un sistolisko asinsspiedienu (Oikonen et al., 2012). Paaugstināta  

TIMP-4 koncentrācija plazmā novērota arī pacientiem ar sepsi (Yazdan-Ashoori et al., 2011). 

Ir pieejami dati, ka, iespējams, TIMP-4 varētu kalpot kā seruma biomarķieris ar augstu 

specifiskumu un augstu jutīgumu olnīcu vēža gadījumā (Jiang et al., 2013).  

Izteikta TIMP-4 ekspresija konstatēta barības vada vēža gadījumā – iespējams, TIMP-4 varētu 

tikt tālāk pētīts šīs patoloģijas jaunu terapijas līdzekļu izstrādē (Maurer et al., 2014). Ādā līdz 

šim pētīta TIMP-4 nozīme un novērota tā paaugstināšanās pacientiem ar neirofibromatozes  

1. tipu un labdabīgu neirofibromu veidošanos, kā arī iespējamu vēlāku perifēro nervu apvalku 

ļaundabīgu audzēju attīstību (Levy et al., 2004). Neliela TIMP-4 ekspresija kopā ar zemu 

TIMP-2 ekspresijas līmeni novērota iekaisušas ādas paraugos, kas iegūti no atopiskā dermatīta 

pacientiem (Harper et al., 2010).  

 

1.6. Programmētā šūnu nāve – apoptoze 

 

Programmēta šūnu nāve jeb apoptoze tiek uzskatīta par nozīmīgu daudzšūnu 

organismu attīstības un homeostāzes regulatoru. Ir izveidotas dažādas diagnostikas metodes, 

lai apoptozi nodalītu no nekrozes. Vienkāršākā metodika izstrādāta, lai pētītu hematopoētiskās 

šūnas. Sarežģītākas metodes ar plūsmas citometrijas vai kvantitatīvas apoptotisko šūnu 
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skaitīšanas palīdzību ļauj izvērtēt programmētu šūnu nāvi arī citos audos (Muppidi et al., 

2004). Pirmo reizi atsevišķi apoptotiskas un traumatiski bojāgājušas šūnas tiek izdalītas  

1965. gadā. Apoptotiska šūna raksturojas ar tūsku un izmēru sarukšanu, hromatīna 

kondensāciju, kodola un hromosomu fragmentāciju, veidojas apoptotiskie ķermenīši, kas ātri 

var tikt fagocitēti (Kerr, 1965). Savukārt, 1972. gadā tiek definēts pats termins apoptoze (Kerr 

et al., 1972). Apoptoze ir ļoti stingri programmēta šūnu nāve ar bioķīmiskiem un ģenētiskiem 

nosacījumiem un spēlē kritisku lomu normālā audu attīstībā un homeostāzē (Hassan et al., 

2014). Ir zināms, ka epidermas slānī ādā nepārtraukti noris ļoti unikāla terminālas 

determinācijas forma – keratinizācija. Koordinētu viļņu veidā dažādu gēnu ekspresija 

nodrošina strukturālos un regulatoros keratinizācijas komponentus. Keratinizācija vienlaikus 

ir arī pamats matu un nagu struktūrai. Arī nepārtrauktā ādas zvīņu nolobīšanās  

ir ieprogrammēts process, kura laikā izzūd keratinocītu savstarpējā ciešā saistība, kamēr šāda 

šūnu kontaktu izzušana matu un nagu struktūrā nav raksturīga. Pamats šiem procesiem nav 

pilnībā izprasts, taču ir vērojama antiapoptotiska un antinekrotiska regulācija  

(Eckhart et al., 2013). Psoriāze kā iekaisīga ādas slimība ar epidermālo keratinocītu nepilnīgu 

diferenciāciju un hiperproliferāciju vienlaikus raksturojas arī ar samazinātu keratinocītu 

apoptozi. Iespējams, psoriāzes pacienta ādas keratinocītiem ir paaugstināta spēja pretoties 

apoptozei, kas varētu būt svarīgs slimības patoģenēzes posms. Vienlaikus paaugstinātā 

keratinocītu hiperproliferācija varētu būt arī kā sekas apoptotiskā procesa defektam – nespējai 

likvidēt ar sevi reaģējošos T limfocītus. Apoptotiskie keratinocīti, savukārt, var veicināt 

izteiktu iekaisuma atbildi traumas vietā un persistējošu iekaisumu (Kastelan et al., 2006; 

Kastelan et al., 2009). 
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2. MATERIĀLS UN METODES 

 

2.1. Morfoloģiski izmeklējamais materiāls 

 

2.1.1. Psoriāzes pacientu atlase 

 

Pacientu iekļaušanai pētījumā tika izveidoti atlases kritēriji (2.1. tabula). Pacientu 

atlases kritēriji tika sadalīti divās daļās kā iekļaušanas un izslēgšanas kritēriji. Šie kritēriji 

veidoti tā, lai būtu iespējami mazāk blakus faktoru, kas varētu ietekmēt pētījuma rezultātus. 

 

2.1. tabula 

Psoriāzes pacientu atlases kritēriji  

Iekļaušanas kritēriji Izslēgšanas kritēriji 

1. Pacients vecāks par 18 gadiem. 

2. Vērojami psoriāzei raksturīgie izsitumi 

tipiskajās atrašanās vietās. 

3. Pacients slimo ar psoriāzi vismaz  

4 nedēļas, saslimšana pirmreizēja un agrāk 

nav diagnosticēta vai anamnēzē nesekmīga 

medikamentozā ārstēšana. 

4. Pacients nav saņēmis nekādu psoriāzes 

terapiju pēdējā mēneša laikā, nav lietojis 

kortikosteroīdus saturošus lokālus 

medikamentus bojātajos ādas rajonos 

(izņemot mitrinošus ādas kopšanas 

līdzekļus). 

5. Āda nav stipri nosauļota. 

6. Nav citu ādas slimību vai citu saslimšanu. 

1. Pacients jaunāks par 18 gadiem. 

2. Grūtniecība, barošana ar krūti. 

3. Pēdējā mēneša laikā saņemta psoriāzes 

terapija, lietoti kortikosteroīdus saturoši 

lokāli medikamenti, saņemta antibiotiku 

terapija. 

4. Izteikti nosauļota āda, biežs solāriju 

apmeklējums. 

5. Ir citas ādas slimības – dažādas izcelsmes 

nātrene, ekzēma, atopiskais dermatīts, 

folikulīts. 

6. Ir citas papildus saslimšanas – iekaisīgas 

zarnu slimības, autoimūnas slimības, cukura 

diabēts, smaga kardiovaskulāra slimība, 

onkoloģiskas saslimšanas, aknu saslimšanas. 

 

Visiem pacientiem vizītes laikā tika ievākta slimības anamnēze, ietverot datus  

par slimības ilgumu, norisi, lietotajiem medikamentiem, ģimenes anamnēzi (skat. pielikumā). 

Tāpat tika noteikts PASI (psoriāzes bojājuma plašuma un izteiktības indekss)  

(skat. pielikumā). Šis rādītājs sniedz priekšstatu par psoriāzes norises smagumu un kombinē 

trīs pazīmes – eritēmu, indurāciju un deskvamāciju (0 līdz 3 punkti par katru pazīmi)  

ar skartās virsmas laukumu procentuāli. Tiek izdalītas četras zonas – galva, ķermenis, rokas 

un kājas, un katrai zonai minētās pazīmes un bojājuma laukums tiek vērtēts atsevišķi,  

pēc tam to summējot. PASI iespējams robežās no 0 līdz 72 punktiem (Ashcroft et al., 1999). 

Kopumā pētījumā iekļauti 40 Psoriasis vulgaris pacienti, no tiem deviņas sievietes  

un 31 vīrietis, ar slimības anamnēzi no 4 nedēļām līdz 44 gadiem un PASI robežās  

no 1,2 līdz 60,0. Biežākā izsitumu lokalizācija bija skalps, elkoņi, ceļgali un arī izkaisīti  

uz ķermeņa (skat. 2.2. tabulu). 
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2.2. tabula 

Pētījumā iekļautie Psoriasis vulgaris pacienti 

Pacienta 

kārtas 

numurs 

Dzimums Vecums Slimības 

ilgums 

PASI Izsitumu lokalizācija 

1. V 18 16 gadi 8,8 Kājas 

2. S 19 6 mēneši 5,4 Skalps, paduses, cirkšņi 

3. V 19 6 gadi 7,2 Apakšstilbi 

4. V 19 10 gadi 10,8 Skalps, ķermenis 

5. V 25 6 mēneši 3,6 Skalps, sēklinieku maisiņš 

6. S 27 6 mēneši 2,7 Skalps 

7. V 28 14 gadi 17,1 Elkoņi, apakšstilbi, sēklinieku maisiņš 

8. V 29 6 nedēļas 16,2 Ķermenis, cirkšņi, kājas 

9. V 30 8 mēneši 3,6 Ceļgali 

10. V 30 1 gads 10,8 Elkoņi, ceļgali, potītes 

11. S 34 5 gadi 18,0 Skalps, ķermenis, rokas, kājas 

12. S 36 4 nedēļas  14,4 Kājas 

13. V 36 4 gadi 5,4 Paduses, elkoņi 

14. V 36 20 gadi 18,9 Skalps, elkoņi, delnas, apakšstilbi 

15. V 37 2 gadi 26,4 Lielperēkļu psoriāze – elkoņi, kājas 

16. V 37 5 gadi 7,2 Cirkšņi 

17. V 38 6 mēneši 60,0 Plašs ķermeņa bojājums 

18. S 40 3 gadi 6,8 Plašs bojājums uz kreisās kājas, elkoņi 

19. V 40 1 gads 10,8 Elkoņi, ceļgali 

20. V 42 20 gadi 26,7 Seja, ķermenis, rokas, kājas 

21. V 43 6 nedēļas 1,2 Paduse 

22. V 43 18 gadi 32,4 Lielperēkļu psoriāze – 30 % ķermeņa 

virsmas bojājums, rokas, kājas 

23. V 43 40 gadi 60,0 Lielperēkļu psoriāze – 80 % ķermeņa 

virsmas bojājums 

24. V 44 15 gadi 10,2 Skalps, elkoņi un apakšstilbi 

25. V 45 4 nedēļas 11,7 Kakls, paduses, cirkšņi 

26. S 45 1 gads 10,8 Elkoņi, delnas, pēdas 

27. S 45 20 gadi 10,8 Elkoņi, ceļgali 

28. V 47 5 gadi 5,6 Difūzs delnu bojājums, paceles 

29. S 48 15 gadi 9,6 Lielperēkļu psoriāze – 

skalps, ausis, elkoņi, nabas rajons 

30. V 50 20 gadi 48,0 Lielperēkļu psoriāze 

31. V 51 28 gadi 21,6 Galva, ķermenis, elkoņi, ceļgali 

32. V 53 5 gadi 8,1 Ķermenis 

33. S 64 40 gadi 60,0 Lielperēkļu psoriāze – 80 % ķermeņa 

virsmas bojājums 

34. V 65 6 mēneši 4,2 Elkoņi, astes kaula rajons 

35. V 65 1 gads 9,6 Elkoņi, cirkšņi 

36. V 66 40 gadi 3,6 Pēdas  

37. V 67 6 mēneši 15 Ķermenis 

38. V 68 44 gadi 12,8 Rokas, kājas 

39. V 69 3 gadi 60,0 Plašs ķermeņa bojājums 

40. V 70 5 gadi 5,4 Delnas, pēdas 

PASI – psoriāzes bojājuma plašuma un izteiktības indekss; S – sieviete; V – vīrietis 
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2.1.2. Kontroles pacienti 

 

Pētījumā tika iekļauti 10 pacienti. Izvēlētā pacientu grupa ietvēra 4 pieaugušos  

un 6 bērnus bez iekaisīgām ādas slimībām anamnēzē un esošām vizuālām izmaiņām uz ādas. 

Pieaugušo kontroles ādas audu materiāls tika iegūts labdabīgu nēvusu ekscīzijas operācijās  

no operācijas brūces robežām. Bērnu kontroles ādas audu materiāls tika iegūts no RSU AAI 

arhīva materiāla. Mūsu kontroles grupā iekļautie bērni bija 7 līdz 12 gadus veci – bērnu āda 

savā attīstībā pieaugušo ādai līdzinās septiņu gadu vecumā (Pilmane, 2010) (2.3. tabula).  

 

2.3. tabula 

Kontroles grupas pacientu raksturojums 

Pacienta 

kārtas numurs 

Pacienta dati 

1. Sieviete, 31 gadi 

2. Sieviete, 33 gads 

3. Sieviete, 33 gadi 

4. Vīrietis, 54 gadi 

5.–10. RSU AAI arhīva materiāls, iegūts 1998.–2003., 

7–12 gadus veci bērni ar miopātijām 

 

2.2. Izmeklēšanas metodes 

 

2.2.1. Ādas biopsijas veikšana 

 

Ādas biopsija tika veikta, izmantojot Punch (perforatora) tehniku. Tika izvēlēta ādas 

biopsijas vieta – jauns, neārstēts psoriāzes iekaisuma laukums, veikta ādas dezinfekcija  

ar spirtu saturošu ādas dezinfekcijas aerosolu un pielietota lokāla 2% lidokaīna anestēzija. 

Biopsijas veikšanai izmantots 3 mm perforatora skalpelis (Miltex, ASV). Pēc ādas audu 

parauga iegūšanas veikta hemostāze, apstrāde ar 2% fucidīnskābes ziedi un pārsiešana  

(Zuber, 2002; Pickett, 2011). 

 

2.2.2. Rutīnās histoloģijas metode 

 

Iegūtais ādas audu materiāls tika fiksēts Stefanini šķīdumā (Stefanini et al., 1967). 

Stefanini šķīduma pagatavošanā izmantots 20 g paraformaldehīda, 150 ml pikrīnskābes,  

425 ml Sorensena fosfātu bufera (pH 7,2) (Dawson et al., 1969) un 425 ml destilēta ūdens. 

Paraformaldehīds tika izšķīdināts destilētajā ūdenī, tālāk iegūtais maisījums tika ievietots 

buferī un tam pievienota filtrēta pikrīnskābe, uzglabāšana veikta ledusskapī. 
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Fiksētais audu materiāls tika sagatavots ieliešanai parafīna blokos. Materiāla 

atūdeņošanai un attaukošanai izmantots spirts. Spirta tīrības pakāpe pārbaudīta, to sajaucot  

ar ūdeni. Kā starpposms starp spirtu un parafīnu lietotas divas ksilola maiņas. Sekojoši 

maisījums homogenizēts un audi infiltrēti, ielejot divas parafīna maiņas. Ieliešanai paredzētais 

parafīns uzglabāts termostatā 56ºC. Parafīna bloki iegūti ar parafīna dozatora palīdzību.  

No aparāta parafīns ieliets speciālās kasetēs.    

Izmantota sekojoša materiāla apstrādes shēma: 

1. Spirts 70º I – 30 minūtes. 

2. Spirts 80º II – 1–2 stundas. 

3. Spirts 96º III – 3–4 stundas. 

4. Spirts 96º IV – 24 stundas. 

5. Ksilols I – 30 minūtes. 

6. Ksilols II – 30 minūtes. 

7. Parafīns I – 1 stunda. 

8. Parafīns II – 2 stundas. 

Sekojoši izgatavoti griezumi ar pusautomātiskā rotācijas mikrotoma  

(Leica RM2245, Leica Biosystems Richmond Inc., ASV) palīdzību. Žilete novietota 

mikrotomā 15º leņķī. Veikti 3–4 µm (mikrometri) plāni griezumi. Materiāla griezums  

no mikrotoma žiletes pārnests uz 48–50ºC ūdeni un pēc tam uz tīra un attaukota 

priekšmetstikliņa. Izmantoti HistoBond
®+

 (Paul Marienfeld GmbH & Co. KG, Vācija) 

priekšmetstikliņi. Pēc tam histoloģiskie griezumi žāvēti termostatā 56ºC 20–60 minūtes.  

Tālāk sekoja audu krāsošana. Vispirms tika veikta deparafinizācija ar ksilolu,  

pēc tam dehidratācija ar 96º spirtu. Audu griezumi krāsoti ar hematoksilīnu un eozīnu  

(Mayer, 1896; Lillie, 1965; Fischer et al., 2008). Krāsošanai sekoja atūdeņošana ar  

70º–96º spirtu, dzidrināšana ar karboksilolu un ksilolu, segstikliņu (kods D102450, Deltalab, 

Spānija) pielikšana un pielīmēšana. Segstikliņu pielīmēšanai izmantota speciālā Pertex līme 

(Lot 1710013, Histolab Products AB, Zviedrija). 

Krāsošana veikta pēc sekojošas shēmas: 

1. Pēc parafīna ksilols I – 5 minūtes. 

2. Ksilols II – 5 minūtes. 

3. Spirts I 96º – 3 minūtes. 

4. Spirts II 96º – 3 minūtes. 

5. Spirts III 70º – 3 minūtes. 

6. Hematoksilīns (kods 05-M06002, Mayer’s Hematoxylin, Bio Optica Milano 

S.p.A., Itālija)  – 5 minūtes. 
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7. Skalošana ar tekošu ūdeni līdz zilai krāsai. 

8. Eozīns (kods 05-B10003, Eosin Y alcoholic solution, Bio Optica Milano 

S.p.A., Itālija)  – 1–3 minūtes. 

9. Skalošana ar tekošu ūdeni. 

10. Spirts I 70º – 2–3 minūtes. 

11. Spirts II 96º – 3 minūtes. 

12. Spirts III 96º – 3 minūtes. 

13. Karboksilols. 

14. Ksilols. 

15. Segstikliņu pielikšana un pielīmēšana. 

Rezultātā iegūti pārskata griezumi, kur šūnu bazofilās struktūras krāsojas zili violetas, 

bet acidofīlās – sārtas. Preparāti tika izskatīti Leica gaismas mikroskopā. 

 

2.2.3. Biotīna – streptavidīna imūnhistoķīmiskā metode un reaktīvi 

 

Ādas audu paraugi tika fiksēti Stefanini šķīdumā, kam sekoja audu materiāla 

atūdeņošana, attaukošana un ieliešana parafīna blokos pēc iepriekš aprakstītās shēmas.  

No iegūtajiem parafīna blokiem ar mikrotoma palīdzību tika veikti 3–4 µm plāni griezumi, 

kas pārnesti uz priekšmetstikliņa. Sekojoši veikta audu deparafinizācija ar ksilolu,  

pēc tam griezumi nomazgāti ar 96º spirtu: 

1. Pēc parafīna ksilols I – 5 minūtes. 

2. Ksilols II – 5 minūtes. 

3. Spirts I 96º – 3 minūtes. 

4. Spirts II 96º – 3 minūtes. 

5. Spirts III 70º – 3 minūtes. 

Audu griezumi krāsoti pēc biotīna – streptavidīna imūnhistoķīmiskās metodes  

(Hsu et al., 1981), lai audu paraugos noteiktu cilvēka beta defensīnu-2 (hBD-2),  

proteīna gēna produktu 9,5 (PGP 9.5), kalcitonīngēna radniecīgo peptīdu (CGRP), P vielu, 

tumora nekrozes faktoru alfa (TNF-𝛼), interleikīnu-1 alfa (IL-1α), interleikīnu-6 (IL-6), 

interleikīnu-8 (IL-8), matrices metaloproteināzi-2 (MMP-2), matrices metaloproteināzes-2 

audu inhibitoru (TIMP-2) un matrices metaloproteināzes-4 audu inhibitoru (TIMP-4). 

Preparātu sagatavošanai izmantots sekojošs protokols: 

1. Deparafinizētie paraugi ievietoti turētājā. 

2. Seko skalošana ar TRIS (Lot 0713513, Diapath S.p.A., Itālija) buferi – 2 reizes 

5 minūtes. 
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3. Audu paraugi ievietoti vārīšanas buferī EDTA (Lot 0713311,  

Diapath S.p.A., Itālija). 

4. Konteiners ievietots mikroviļņu krāsnī uz laiku līdz 20 minūtēm ar jaudu  

ne mazāku kā 750 W. 

5. Ievēro bufera vārīšanās sākumu un vāra 10 (līdz 15) minūtes. 

6. Sekojoši konteiners tiek izņemts un atdzesēts ar paraugiem buferī līdz  

20 minūtēm, kamēr sasniedz 65ºC. 

7. Turētājs ar paraugiem tiek ievietots TRIS mazgāšanas buferī. 

8. Tiek veikta bloķēšana ar peroksidāzes bloku 10 minūtes (kods K400611, 

DakoCytomation, Dānija). 

9. Seko skalošana – 2 reizes 5 minūtes. 

10. Skalošana TRIS mazgāšanas buferī – 5 minūtes. 

Antivielām, kas iegūtas no kazas, izmantota LSAB krāsošanas sistēma  

(kods sc-2053, Santa Cruz Biotechnology, Inc., ASV) pēc sekojoša protokola: 

1. Inkubācija ar primāro antivielu (skat. 2.4. tabulā) – 2 stundas. 

2. Mazgāšana TRIS mazgāšanas buferī – 5 minūtes. 

3. Inkubācija 30 minūtes ar biotīnu (sekundāro antivielu). 

4. Mazgāšana TRIS mazgāšanas buferī – 5 minūtes. 

5. Inkubācija 30 minūtes ar HRP-streptavidīna kompleksu. 

6. Mazgāšana TRIS mazgāšanas buferī – 5 minūtes. 

7. Audu pārklāšana ar šķidro DAB+ substrāta hromogēno sistēmu un inkubēšana 

istabas temperatūrā, iegūstot pozitīvo struktūru krāsojumu brūnā krāsā – līdz 10 minūtēm; 

8. Mazgāšana destilētā ūdenī – 5 minūtes. 

9. Kontrastkrāsošana ar hematoksilīnu (kods 05-M06002, Mayer’s Hematoxylin, 

Bio Optica Milano S.p.A., Itālija) – 2 minūtes. 

Antivielām, kas iegūtas no peles vai truša, izmantota EnVision krāsošanas sistēma 

(kods K400611, DakoCytomation, Dānija) pēc sekojoša protokola: 

1. Inkubācija ar primāro antivielu (skat. 2.4. tabulā)  – 2 stundas. 

2. Mazgāšana TRIS mazgāšanas buferī – 2 reizes 5 minūtes. 

3. EnVision+/saistošais posms – 30 minūtes. 

4. Mazgāšana TRIS mazgāšanas buferī – 2 reizes 5 minūtes. 

5. Audu pārklāšana ar šķidro DAB+ substrāta hromogēno sistēmu un inkubēšana 

istabas temperatūrā, iegūstot pozitīvo struktūru krāsojumu brūnā krāsā –  

no 1 līdz 10 minūtēm. 

6. Mazgāšana destilētā ūdenī – 5 minūtes. 
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7. Kontrastkrāsošana ar hematoksilīnu (kods 05-M06002, Mayer’s Hematoxylin, 

Bio Optica Milano S.p.A., Itālija) – 2 minūtes. 

TIMP-2 un TIMP-4 antivielām izmantota HiDef Detection
TM

 HRP Polymer sistēma 

(kods 954D-30, Cell Marque Corporation, ASV) pēc sekojoša protokola: 

1. Inkubācija ar primāro antivielu (skat. 2.4. tabulā) – 2 stundas. 

2. Mazgāšana TRIS mazgāšanas buferī – 3 reizes. 

3. Reaģenta Link vai Amplifier pievienošana un inkubēšana istabas temperatūrā – 

10 minūtes. 

4. Skalošana TRIS mazgāšanas buferī – 3 reizes. 

5. Reaģenta Label vai Polymer Detector pievienošana un inkubēšana istabas 

temperatūrā – 10 minūtes. 

6. Skalošana TRIS mazgāšanas buferī – 3 reizes. 

7. Audu pārklāšana ar šķidro DAB+ substrāta hromogēno sistēmu un inkubēšana 

istabas temperatūrā, iegūstot pozitīvo struktūru krāsojumu brūnā krāsā – 3 līdz  

5 minūtes – līdz iegūts nepieciešamais krāsas tonis. 

8. Noskalošana un kontrastkrāsošana ar hematoksilīnu (kods 05-M06002, 

Mayer’s Hematoxylin, Bio Optica Milano S.p.A., Itālija) – 2 minūtes.  

Neatkarīgi no izmantotās krāsošanas sistēmas, visi iegūtie preparāti nobeigumā  

tika atūdeņoti ar 70º–96º spirtu un dzidrināti ar karboksilolu un ksilolu, kā arī ar Pertex līmi  

(Lot 1710013, Histolab Products AB, Zviedrija) pielīmēti segstikliņi. Preparāti tika izskatīti 

Leica gaismas mikroskopā. 

 

2.4. tabula 

Imūnhistoķīmijā izmantotās antivielas 

N. p. 

k. 

Antiviela Kods No kā 

iegūts 

Darba 

atšķaidījums 

Ražotājs 

1. hBD-2 AF2758 Kazas 1:100 R&D Systems, Vācija 

2. PGP 9.5 Z5116 Truša 1:600 DakoCytomation, Dānija 

3. CGRP 281328 Truša 1:30 Quartett, Vācija 

4. P viela ab14184 Peles 1:1000 Abcam, Lielbritānija 

5. TNF-α ab6671 Truša 1:100 Abcam, Lielbritānija 

6. IL-1α sc-9983 Peles 1:50 Santa Cruz Biotechnology, Inc., ASV 

7. IL-6 sc-73319 Peles 1:50 Santa Cruz Biotechnology, Inc., ASV 

8. IL-8 sc-1269 Kazas 1:50 Santa Cruz Biotechnology, Inc., ASV 

9. MMP-2 AF902 Kazas 1:100 R&D Systems, Vācija 

10. TIMP-2 sc-21735 Peles 1:50 Santa Cruz Biotechnology, Inc., ASV 

11. TIMP-4 orb106543 Truša 1:50 Biorbyt Limited, Lielbritānija 

hBD-2 – cilvēka beta defensīns-2; PGP 9.5 – proteīna gēna produkts 9,5; CGRP – kalcitonīngēna radniecīgais 

peptīds; TNF-𝛼 − tumora nekrozes faktors alfa; IL-1α – interleikīns-1 alfa; IL-6 – interleikīns-6;  

IL-8 – interleikīns-8; MMP-2 – matrices metaloproteināze-2; TIMP-2 – matrices metaloproteināzes-2 audu 

inhibitors; TIMP-4 – matrices metaloproteināzes-4 audu inhibitors 
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2.2.4. TUNEL metode 

 

Programmēta šūnu nāve jeb apoptoze iegūtajos audu paraugos tika izvērtēta, 

izmantojot TUNEL (Terminal deoxynucleotidyl transferase dUTP nick end labeling,  

Gavrieli et al., 1992; Negoescu et al., 1996) metodi. Tika lietots In situ Cell Death Detection 

apoptozes komplekts (POD kataloga nr. 1 684 817, Roche Diagnostics, Šveice). 

3–4 µm plānie griezumi tika deparafinizēti ar ksilolu 2 reizes 4 minūtes, 99º spirtu  

2 reizes 2 minūtes, 95º spirtu 2 reizes 2 minūtes un 70º spirtu 2 reizes 2 minūtes.  

Sekojoši griezumi tika mazgāti 7–10 minūtes destilētā ūdenī un 10 minūtes  

PBS (fosfātu bufera šķīdums, saturēja 0,25% Triton X-100, pH 7,55). Kā nākamais solis tika 

veikta endogēnās peroksidāzes aktivitātes bloķēšana, griezumus ievietojot 50 ml PBS  

un 500 µl (mikrolitri) 30% ūdeņraža peroksīda 30 minūtes uz vibratora. Sekojoši griezumus 

mazgāja PBS 3 reizes 5 minūtes un ievietoja citrāta buferī (pH 6,0). Tālāk griezumi  

tika ievietoti mikroviļņu krāsnī uz 10 minūtēm ar jaudu 700 W – pēc 5 minūšu vārīšanas 

papildus pievienoja destilētu ūdeni, lai neļautu griezumiem izžūt, un turpināja vārīšanu  

5 minūtes. Pēc vārīšanas griezumi tika atdzesēti destilētā ūdenī un mazgāti ar PBS. Pozitīvas 

kontroles iegūšanai viens griezums tika krāsots ar DNAse I 1 mg/ml 10 minūtes un mazgāts  

ar PBS. Visi audu griezumi 10 minūtes tika bloķēti 0,1% govs seruma albumīna fosfātu bufera 

šķīdumā (uzglabāts saldētavā). Pēc tam griezumus inkubēja ar TUNEL maisījumu 1 stundu 

37ºC tvertnē ar mitrinātu gaisu. Negatīvas kontroles iegūšanai vienu griezumu ievietoja  

tikai PBS. Sekojoši griezumus mazgāja PBS, inkubēja POD atbilstoši apoptozes komplekta 

instrukcijām 30 minūtes 37ºC un atkal mazgāja PBS. Audu griezumus pārklāja ar DAB 

(diaminobenzidīns) substrāta šķīdumu (kataloga nr. SK-4100, Vector Laboratories, Inc., 

ASV) 7 minūtes, skaloja destilētā ūdenī 5 minūtes un veica kontrastkrāsošanu ar 

hematoksilīnu (kods 05-M06002, Mayer’s Hematoxylin, Bio Optica Milano S.p.A., Itālija). 

Apoptotisko šūnu kodoli krāsojās brūnā krāsā. Preparāti tika izskatīti Leica gaismas 

mikroskopā.       

Preparātu mikrofotogrāfiju iegūšanai tika izmantoti Leica DC300F mikroskops  

ar Leica DFC420 digitālo kameru (Leica Microsystems GmbH, Vācija) un Leica DM6000 B 

mikroskops ar Leica DFC450 C digitālo kameru (Leica Microsystems GmbH, Vācija),  

kā arī attēlu vizualizācijas programma Image-Pro Plus (Media Cybernetics, Inc., ASV)  

un Leica attēlu vizualizācijas programma (Leica Microsystems GmbH, Vācija).  
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2.2.5. Statistiskās metodes 

 

Imūnhistoķīmiski noteiktās struktūras analizētas, izmantojot puskvantitatīvo 

skaitīšanas metodi (Pilmane et al., 1995). Pozitīvo struktūru relatīvais biežums tika izvērtēts 

trīs nejauši izvēlētos redzes laukos katram sagatavotajam griezumam (2.5. tabula). 

 

2.5. tabula 

Imūnhistoķīmiski noteikto struktūru vērtēšanas kritēriji (Pilmane et al., 1995) 

Lietotais apzīmējums Paskaidrojums 

− Redzeslaukā nav konstatēta neviena pozitīvā struktūra 

−/+ Redzeslaukā atsevišķas pozitīvās struktūras  

+ Redzeslaukā maz pozitīvo struktūru 

+/++ Redzeslaukā maz līdz vidēji daudz pozitīvo struktūru 

++ Redzeslaukā vidēji daudz pozitīvo struktūru 

++/+++ Redzeslaukā vidēji daudz līdz daudz pozitīvo struktūru 

+++ Redzeslaukā daudz pozitīvo struktūru 

+++/++++ Redzeslaukā daudz līdz ļoti daudz pozitīvo struktūru 

++++ Redzeslaukā ļoti daudz pozitīvo struktūru 

 

TUNEL metodes un apoptozes atradnes izvērtēšanai tika aprēķināts arī apoptotiskais 

indekss (Potten, 1996) – katrā griezumā tika izvērtēti trīs nejauši izvēlēti redzes lauki  

un skaitītas 100 šūnas, no kurām atsevišķi vērtētas apoptotiskās šūnas, noteikts vidējais šūnu 

skaits no trīs redzes laukiem un rezultāts dalīts ar 100.    

Tā kā izveidotā pētījuma izlase neatbilda normālajam sadalījumam, datu izvērtēšanai 

tika izvēlēta neparametriskā statistika. Lai izvērtētu, vai psoriāzes un kontroles pacientu grupu 

rādītāju atšķirības ir statistiski nozīmīgas, tika izmantots Manna – Vitneja U tests  

(Mann and Whitney, 1947). Divu mainīgu lielumu savstarpējās atbilstības ciešuma 

izvērtēšanai izmantots Spīrmena rangu korelācijas koeficients (Spearman, 1904).  

Iegūtie dati interpretēti sekojoši: 

 0,00–0,19 – ļoti vāja korelācija 

 0,20–0,39 – vāja korelācija 

 0,40–0,59 – vidēji cieša korelācija 

 0,60–0,79 – cieša korelācija 

 0,80–1,0 – ļoti cieša korelācija 

Korelācija tika uzskatīta par statistiski nozīmīgu tikai, ja iegūtā p-vērtība bija mazāka 

par 0,05 jeb 5% ticamības līmeni. 

Statistiskā analīze veikta ar SPSS (Statistical Package for the Social Sciences)  

20.0 versiju (IBM Corporations, ASV). 
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3. REZULTĀTI 

 

3.1. Morfoloģiskā atradne 

 

3.1.1. Rutīnās histoloģijas atradne kontroles pacientiem 

 

Visu 10 kontroles pacientu ādas audu pārskata paraugos konstatējām praktiski 

neizmainītas ādas histoloģisko ainu. Epiderma bija vienmērīga biezuma ar pilnībā saglabātiem 

visiem 5 slāņiem (3.1. attēls pielikumā). Dermā bija skaidri izdalāms kārpiņu un tīklainais 

slānis bez novērojamām iekaisīgām izmaiņām, kā arī konstatējama ekrīno sviedru dziedzeru, 

mata folikulu un tauku dziedzeru klātbūtne (3.2. attēls pielikumā). Atsevišķos griezumos bija 

vērojama arī hipoderma un lielāka kalibra asinsvadi – bez vizuāli redzamām iekaisīgām 

izmaiņām.   

 

3.1.2. Rutīnās histoloģijas atradne psoriāzes pacientiem 

 

Visu pētījumā iekļauto psoriāzes pacientu ādas audu pārskata griezumos patoloģiskas 

izmaiņas tika konstatētas gan epidermā, gan dermā. Epidermā novērojām tās nevienmērīgu 

sabiezēšanu, bazālā un dzeloņainā slāņa izteiktu proliferāciju un pirkstveidīgu dilatāciju  

jeb vālītes formas Malpīgija slāni (3.3. un 3.4. attēls pielikumā), bieži graudainā slāņa 

izzušanu ar parakeratozi. Tāpat atsevišķu psoriāzes pacientu ādā konstatējām psoriāzes 

histoloģiskajai ainai raksturīgo Munro mikroabscesu un Kogoj sūkļveidīgu pustulu klātbūtni 

(3.5. attēls pielikumā). Dermā – izteiktāk kārpiņu slānī bija vērojami plaši limfocītus, 

polimorfonukleāros leikocītus un makrofāgus saturoši iekaisuma infiltrāti. Tāpat novērojām 

arī epiteloīdo šūnu klātbūtni. Daļai pacientu iekaisuma šūnas saturošie infiltrāti novietojās 

lentveidīgi, caurvijot visu dermu, daļai pacientu bija vērojams perēkļveidīgs iekaisums  

(3.6. un 3.7. attēls pielikumā). Bieži iekaisuma šūnas novietojās ap arteriolām ar sabiezētu, 

sklerotizētu sieniņu (3.8. attēls pielikumā). Atsevišķas iekaisuma šūnas bija konstatējamas  

arī ap mata folikuliem un tauku dziedzeriem. Psoriāzes pacientu ādas audu griezumos,  

kas ietvēra ekrīnos sviedru dziedzerus, novērojām tos veidojošo glandulocītu vakuolizāciju 

(3.9. attēls pielikumā). 
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3.2. Imūnhistoķīmisko pētījumu un apoptozes atradne 

 

3.2.1. Kontroles pacientu atradne 

 
Cilvēka beta defensīna-2 (hBD-2) klātbūtne kontroles grupas pacientiem tika 

konstatēta gan epidermas keratinocītos, gan dermas saistaudu šūnās (3.1. tabula, 3.10. attēls 

pielikumā). Epidermā hBD-2-saturošo keratinocītu skaits variēja no atsevišķām (−/+) pozi-

tīvām šūnām līdz daudz (+++) pozitīvām šūnām redzeslaukā viena pacienta ādas paraugā, bet 

kopumā hBD-2-saturošu keratinocītu bija maz līdz vidēji daudz (+/++), vairāk tieši bazālajā 

slānī. Dermas saistaudos hBD-2-saturošo šūnu redzeslaukā vidēji bija maz (+), viena pacienta 

audu griezumā hBD-2 klātbūtne saistaudos netika konstatēta. Astoņu kontroles pacientu audu 

paraugos konstatējām vidēji daudz (++) hBD-2 glandulocītu klātbūtni ekrīnajos sviedru 

dziedzeros. Četriem kontroles pacientiem tika konstatēts mata folikula ārējā epiteliālajā 

makstī maz līdz vidēji daudz (+/++) hBD-2 struktūru veidojošo šūnu, bet trīs kontroles 

pacientu ādā vidēji daudz (++) tauku dziedzeru glandulocīti saturēja hBD-2. 

Proteīna gēna produkta 9,5 (PGP 9.5) klātbūtne tika novērota visu kontroles 

pacientu epidermā un dermā (3.1. tabula). Gan epidermā, gan dermā novērojām daudz  

līdz ļoti daudz (+++/++++) PGP 9.5-saturošu pozitīvu struktūru redzes laukā (3.11. attēls 

pielikumā). Tāpat ap ekrīno sviedru dziedzeru glandulocītiem bija vērojama daudz līdz ļoti 

daudz (+++/++++) PGP 9.5-saturošu nervšķiedru inervācija (3.12. attēls pielikumā). Ap 

septiņu pacientu matu folikuliem un četru pacientu tauku dziedzeru glandulocītiem bija 

vērojama vidēji daudz (++) PGP 9.5-saturošu nervšķiedru klātbūtne. Jāatzīmē bagātīga 

smalku PGP 9.5-saturošu nervšķiedru klātbūtne ap asinsvadiem. 

Kalcitonīngēna radniecīgā peptīda (CGRP) atradne kontroles pacientu ādā bija 

pārliecinoša (3.1. tabula, 3.13. attēls pielikumā). Epidermā ap keratinocītiem bija atrodamas 

daudz līdz ļoti daudz (+++/++++) CGRP pozitīvas struktūras redzes laukā, kamēr dermas 

saistaudos CGRP-saturošu struktūru daudzums bija mazāks – vidēji daudz līdz daudz 

(++/+++) CGRP pozitīvas struktūras redzes laukā. Tāpat konstatējām arī daudz (+++) CGRP-

saturošas nervšķiedras ap ekrīno sviedru dziedzeru glandulocītiem un vidēji daudz (++) 

CGRP-saturošas nervšķiedras ap tauku dziedzeru glandulocītiem. Atsevišķu pacientu ādā ap 

mata folikuliem un asinsvadu sieniņām bija vērojama CGRP-saturošu nervšķiedru inervācija. 

P viela tika konstatēta visu kontroles pacientu epidermā un dermā (3.1. tabula). 

Epidermā vidēji konstatējām daudz (+++) P vielu saturošas struktūras, kamēr dermas 

saistaudos vidēji daudz līdz daudz (++/+++) struktūras saturēja P vielu. P vielas klātbūtne  

tika konstatēta arī atsevišķu pacientu sviedru un tauku dziedzeru glandulocītos  

(3.14. attēls pielikumā). 
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Antimikrobo peptīdu un neiropeptīdu relatīvais daudzums kontroles pacientu ādā 

apkopots 3.1. tabulā. 

 

3.1. tabula 

Antimikrobo peptīdu un neiropeptīdu relatīvais daudzums kontroles pacientu ādā 

N. 

p. k. 
hBD-2 

epidermā 
hBD-

2 

dermā 

PGP 9.5 

epidermā 
PGP 9.5 

dermā 
CGRP 

epidermā 
CGRP 

dermā 
P viela 

epidermā 
P viela 

dermā 

1. +/++ + +++ +++ +++ +/++ +++ ++ 
2. ++ ++ ++/+++ ++/+++ +++ +/++ +/++ + 
3. + −/+ ++++ ++++ ++/+++ ++/+++ ++/+++ +++ 
4. −/+ − ++++ +++ ++ +/++ + −/+ 
5. ++ −/+ ++ +++ +++/++++ ++++ +++ ++++ 
6. −/+ −/+ ++++ ++++ ++++ +++ ++++ +++/++

++ 
7. ++ + ++++ ++++ ++++ +++ +++/++++ +++/++

++ 
8. + −/+ ++++ +++/+++

+ 
++++ +++ ++++ +++ 

9. +++ +/++ ++++ +++ ++++ ++ ++++ +++ 
10. + −/+ ++++ ++/+++ ++++ +/++ ++++ +++ 
Vi-

dēji 

+/++ + +++/++++ +++/+++

+ 

+++/++++ ++/+++ +++ ++/+++ 

hBD-2 – cilvēka beta defensīns-2; PGP 9.5 – proteīna gēna produkts 9,5; CGRP – kalcitonīngēna radniecīgais 

peptīds; − Redzeslaukā nav konstatēta neviena pozitīvā struktūra; −/+ Redzeslaukā atsevišķas pozitīvās 

struktūras; + Redzeslaukā maz pozitīvo struktūru; +/++ Redzeslaukā maz līdz vidēji daudz pozitīvo struktūru;  

++ Redzeslaukā vidēji daudz pozitīvo struktūru; ++/+++ Redzeslaukā vidēji daudz līdz daudz pozitīvo struktūru; 

+++ Redzeslaukā daudz pozitīvo struktūru; +++/++++ Redzeslaukā daudz līdz ļoti daudz pozitīvo struktūru; 

++++ Redzeslaukā ļoti daudz pozitīvo struktūru 

 

Tumora nekrozes faktoru alfa (TNF-α) saturošu šūnu klātbūtne kontroles pacientu 

ādā bija konstatējama (3.2. tabula). Epidermā bija maz līdz vidēji daudz (+/++)  

TNF-α-saturoši keratinocīti redzes laukā, pie tam tie dominēja tieši bazālajā slānī  

(3.15. attēls pielikumā). Dermas saistaudos TNF-α-saturošas saistaudu šūnas variēja  

no atsevišķām (−/+) pozitīvām šūnām līdz vidēji daudz (++). Vienlaikus daudz (+++) ekrīno 

sviedru dziedzeru glandulocīti saturēja TNF-α. Atsevišķu pacientu ādas audu paraugos 

konstatējām TNF-α klātbūtni arī mata folikula ārējā makstī un tauku dziedzera glandulocītos. 

Interleikīna-1 alfa (IL-1α) klātbūtne tika konstatēta visu kontroles pacientu ādas 

paraugu epidermas slānī un daļai pacientu arī dermā (3.2. tabula). Epidermā IL-1α-saturoši 

keratinocīti variēja no atsevišķām (−/+) pozitīvām šūnām četriem pacientiem līdz daudz (+++) 

pozitīvām šūnām redzes laukā vienam pacientam, vidēji bija maz (+) IL-1α pozitīvi 

keratinocīti redzeslaukā. Dermā IL-1α-saturošas saistaudu šūnas tika konstatētas sešiem 

pacientiem robežās no atsevišķām (−/+) pozitīvām šūnām līdz vidēji daudz (++) pozitīvām 

šūnām redzes laukā vienam pacientam no šiem pacientiem. Četriem pacientiem dermā IL-1α 
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netika novērots. Atsevišķu pacientu ādas paraugos konstatējām IL-1α klātbūtni sviedru 

dziedzeru vidēji daudz (++) glandulocītos (3.16. attēls pielikumā). 

Interleikīna-6 (IL-6) atradne kontroles pacientu ādā bija pārliecinoša. Ļoti daudz 

(++++) epidermas keratinocīti un daudz (+++) dermas saistaudu šūnas saturēja IL-6  

(3.2. tabula, 3.17. attēls pielikumā). Epidermas keratinocīti difūzi izdalīja IL-6 visos ādas 

paraugos. Dermas saistaudos IL-6-saturošas šūnas variēja no maz (+) pozitīvām šūnām 

vienam pacientam līdz ļoti daudz (++++) pozitīvām šūnām redzes laukā sešiem pacientiem. 

IL-6 bagātīga klātbūtne konstatēta arī sviedru un tauku dziedzeros, mata folikula un asinsvadu 

sieniņā. 

Interleikīna-8 (IL-8) klātbūtne tika konstatēta visu kontroles pacientu ādā  

(3.2. tabula). Konstatējām daudz (+++) IL-8-saturošus keratinocītus epidermā, kopumā 

atradne variēja no atsevišķām (−/+) pozitīvām šūnām vienam pacientam līdz ļoti daudz 

(++++) pozitīvām šūnām trīs pacientiem. Dermā saistaudu šūnas IL-8 saturēja mazāk – vidēji 

daudz līdz daudz (++/+++) pozitīvas šūnas redzes laukā. Septiņu kontroles pacientu ādas audu 

paraugos konstatējām izteiktu IL-8 klātbūtni ekrīnajos sviedru dziedzeros – ļoti daudz (++++) 

pozitīvo glandulocītu redzes laukā (3.18. attēls pielikumā). Atsevišķu kontroles pacientu ādas 

griezumos daudz (+++) IL-8-saturošas šūnas konstatējām mata folikula sieniņā un ļoti  

daudz (++++) IL-8-saturošus glandulocītus konstatējām tauku dziedzeros. 

Visu kontroles pacientu ādā pētīto iekaisuma citokīnu relatīvais daudzums apkopots 

3.2. tabulā. 

3.2. tabula 

Iekaisuma citokīnu relatīvais daudzums kontroles pacientu ādā 

N. p. 

k. 
TNF-α 

epidermā 

TNF-α 

dermā 

IL-α 

epidermā 

IL-α 

dermā 

IL-6 

epidermā 

IL-6 

dermā 

IL-8 

epidermā 

IL-8 

dermā 

1. ++/+++ ++ +/++ + +++ +/++ ++/+++ ++ 

2. ++ ++ + −/+ ++++ ++ +++ +++ 

3. + + −/+ −/+ +++/++++ +++ +++/++++ +++ 

4. −/+ −/+ −/+ −/+ +++/++++ + +++/++++ ++ 

5. + +/++ −/+ − ++++ ++++ −/+ −/+ 

6. ++/+++ ++ +/++ −/+ ++++ ++++ ++++ ++++ 

7. + + +++ ++ ++++ ++++ +++/++++ ++ 

8. ++ +/++ −/+ − ++++ ++++ ++++ ++++ 

9. + −/+ + − ++++ ++++ +++ ++/+++ 

10. ++ −/+ + − ++++ ++++ ++++ ++ 

Vidēji +/++ +/++ + −/+ ++++ +++ +++ ++/+++ 

TNF-𝛼 − tumora nekrozes faktors alfa; IL-1α – interleikīns-1 alfa; IL-6 – interleikīns-6; IL-8 – interleikīns-8;  

− Redzeslaukā nav konstatēta neviena pozitīvā struktūra; −/+ Redzeslaukā atsevišķas pozitīvās struktūras;  

+ Redzeslaukā maz pozitīvo struktūru; +/++ Redzeslaukā maz līdz vidēji daudz pozitīvo struktūru;  

++ Redzeslaukā vidēji daudz pozitīvo struktūru; ++/+++ Redzeslaukā vidēji daudz līdz daudz pozitīvo 

struktūru; +++ Redzeslaukā daudz pozitīvo struktūru; +++/++++ Redzeslaukā daudz līdz ļoti daudz pozitīvo 

struktūru; ++++ Redzeslaukā ļoti daudz pozitīvo struktūru 
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Matrices metaloproteināzes-2 (MMP-2) atradne bija variabla. MMP-2 klātbūtne  

tika konstatēta gan epidermā, gan dermā (3.3. tabula, 3.19. attēls pielikumā). Kontroles 

pacientu epidermā MMP-2-saturoši keratinocīti variēja no atsevišķām (−/+) pozitīvām šūnām 

vienam pacientam līdz daudz līdz ļoti daudz (+++/++++) pozitīvām šūnām vienam pacientam, 

vidēji kopumā konstatējām maz līdz vidēji daudz (+/++) MMP-2-saturošus keratinocītus. 

Kopumā MMP-2 pozitīvas saistaudu šūnas bija vidēji daudz līdz daudz (++/+++), variējot no 

maz līdz vidēji daudz (+/++) pozitīvām šūnām līdz daudz līdz ļoti daudz (+++/++++) MMP-2-

saturošām šūnām redzes laukā. Septiņu pacientu audu paraugos konstatējām MMP-2 klātbūtni 

ekrīno sviedru dziedzeru vidēji daudz līdz daudz (++/+++) glandulocītos. Atsevišķiem 

pacientiem MMP-2 iezīmējās arī asinsvadu sieniņu šūnās. 

Matrices metaloproteināzes-2 audu inhibitora (TIMP-2) klātbūtne tika konstatēta 

visu kontroles pacientu epidermā – vidēji kopumā daudz (+++) keratinocīti saturēja TIMP-2 

(3.3. tabula, 3.20. attēls pielikumā), variējot no atsevišķām (−/+) pozitīvām šūnām vienam 

pacientam līdz ļoti daudz (++++) pozitīvām šūnām pieciem pacientiem. Vidēji daudz (++) 

dermas saistaudu šūnas saturēja TIMP-2. Kā izņēmums jāmin, ka viena kontroles pacienta ādā 

TIMP-2 klātbūtne saistaudu šūnās netika novērota. Tāpat arī daudz (+++) ekrīno sviedru 

dziedzeru glandulocīti saturēja TIMP-2. 

Matrices metaloproteināzes-4 audu inhibitora (TIMP-4) atradne kontroles pacientu 

ādā bija variabla (3.3. tabula). TIMP-4-saturoši keratinocīti epidermā variēja no maz (+) 

pozitīvām šūnām vienam pacientam līdz ļoti daudz (++++) pozitīvām šūnām redzes laukā 

vienam pacientam, vidēji atradām daudz (+++) TIMP-4-saturošus keratinocītus. Arī dermas 

saistaudu šūnās atradne bija līdzīga ar plašu variāciju no atsevišķām (−/+) pozitīvām šūnām 

līdz ļoti daudz (++++) pozitīvām šūnām, kopumā vidēji daudz līdz daudz (++/+++) dermas 

saistaudu šūnas saturēja TIMP-4 (3.21. attēls pielikumā). TIMP-4 klātbūtne bija vērojama arī 

daudz līdz ļoti daudz (+++/++++) ekrīno sviedru dziedzeru un tauku dziedzeru glandulocītos, 

kā arī atsevišķu kontroles pacientu ādas griezumos mata folikula un asinsvadu sieniņās.  

Apoptoze tika konstatēta visu kontroles pacientu ādas audu griezumos (3.3. tabula). 

Kopumā daudz līdz ļoti daudz (+++/++++) epidermas keratinocītos novērojām apoptozes 

klātbūtni (3.22. attēls pielikumā), kamēr dermas saistaudos un ekrīnajos sviedru dziedzeros 

apoptotisku šūnu bija daudz (+++). Atsevišķu pacientu ādā daudz (+++) apoptotiskas šūnas 

tika konstatētas arī mata folikula sieniņā un tauku dziedzeros (3.23. attēls pielikumā).  

Audu degradācijas enzīmu un to inhibitoru, kā arī apoptozes atradne kontroles 

pacientu ādas audu griezumos apkopota 3.3. tabulā. 
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3.3. tabula 

Audu degradācijas enzīmu, to inhibitoru un apoptozes relatīvais daudzums  

kontroles pacientu ādā 

N. 

p. 

k. 

MMP-2 

epidermā 

MMP-2 

dermā 

TIMP-2 

epidermā 

TIMP

-2 

dermā 

TIMP-4 

epidermā 

TIMP-4 

dermā 

TUNEL 

epidermā 

TUNEL 

dermā 

1. + ++ ++/+++ ++ ++++ ++++ ++++ +++/++

++ 

2. + +/++ +/++ − + −/+ ++ + 

3. + +++ + + +++/+++

+ 

+++ ++++ ++++ 

4. −/+ +/++ −/+ −/+ +++ +++ +++/+++

+ 

++ 

5. +++ +++/+++

+ 

++++ +++ +++/+++

+ 

+++/+++

+ 

+++ +++/++

++ 

6. ++/+++ ++/+++ +++/+++

+ 

+++ +++/+++

+ 

+++ +++/+++

+ 

+++ 

7. +/++ ++ ++++ +++ +++ +++ +++/+++

+ 

+++/++

++ 

8. +++/+++

+ 

+++/+++

+ 

++++ +++ +++/+++

+ 

+++ +++/+++

+ 

++/+++ 

9. + ++ ++++ +++ ++/+++ ++ ++++ ++++ 

10. ++ ++ ++++ +++ ++ ++ ++++ ++++ 

Vi-

dēji 

+/++ ++/+++ +++ ++ +++ ++/+++ +++/+++

+ 

+++ 

MMP-2 – matrices metaloproteināze-2; TIMP-2 – matrices metaloproteināzes-2 audu inhibitors;  

TIMP-4 – matrices metaloproteināzes-4 audu inhibitors; − Redzeslaukā nav konstatēta neviena pozitīvā 

struktūra; −/+ Redzeslaukā atsevišķas pozitīvās struktūras; + Redzeslaukā maz pozitīvo struktūru;  

+/++ Redzeslaukā maz līdz vidēji daudz pozitīvo struktūru; ++ Redzeslaukā vidēji daudz pozitīvo struktūru; 

++/+++ Redzeslaukā vidēji daudz līdz daudz pozitīvo struktūru; +++ Redzeslaukā daudz pozitīvo struktūru; 

+++/++++ Redzeslaukā daudz līdz ļoti daudz pozitīvo struktūru; ++++ Redzeslaukā ļoti daudz pozitīvo struktūru 

 

3.2.2. Psoriāzes pacientu ādas pārmaiņas 

 

Cilvēka beta defensīns-2 (hBD-2) psoriāzes pacientu ādas audu griezumos tika 

analizēts atsevišķi epidermā, dermā un ādas piedēkļu struktūrās (3.4. tabula). Gan epidermā, 

gan dermā hBD-2 tika konstatēts visiem psoriāzes pacientiem. Epidermas keratinocītos hBD-2 

klātbūtne variēja no atsevišķām (−/+) pozitīvām struktūrām līdz ļoti daudz (++++) pozitīvām 

struktūrām redzes laukā. Kopumā tika konstatēti vidēji daudz līdz daudz (++/+++)  

hBD-2-saturoši keratinocīti. Daļai pacientu hBD-2-saturošo keratinocītu novietojums 

epidermā bija difūzs, daļai pacientu izteikti iezīmējās tieši bazālā, dzeloņainā un daļēji 

izzudušā graudainā slāņa keratinocītu antimikrobā atbilde (3.24. un 3.25. attēli pielikumā). 

Dermā hBD-2 klātbūtne tika novērota vienlaikus fibroblastos un iekaisuma infiltrātos esošajās 

iekaisuma šūnās – galvenokārt, limfocītos un makrofāgos (3.26. attēls pielikumā). Arī dermā 

kopumā tika konstatētas vidēji daudz līdz daudz (++/+++) hBD-2-saturošas šūnas.  
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Vienlaikus jāatzīmē, ka ļoti daudz pozitīvo struktūru (++++) tika konstatēts visvairāk 

gadījumu – 14 psoriāzes pacientiem epidermā un 16 psoriāzes pacientiem dermā. Epidermā 

un dermā konstatēto hBD-2 pozitīvo šūnu sadalījums attēlots 3.1. grafikā. 

 

 

hBD-2 – cilvēka beta defensīns-2 

3.1. grafiks.  hBD-2-saturošu šūnu sadalījums psoriāzes pacientu epidermā un dermā  

 

Vidēji daudz līdz daudz (++/+++) ekrīno sviedru dziedzeru glandulocīti  

(3.27. attēls pielikumā) un mata folikula sieniņas šūnas saturēja hBD-2. Piecu psoriāzes 

pacientu ādas paraugos konstatējām hBD-2 arī tauku dziedzera glandulocītos.  

Proteīna gēna produkta 9,5 (PGP 9.5) klātbūtne psoriāzes iekaisuma skartā ādā  

tika konstatēta gan epidermā, gan dermā, gan ādas piedēkļu struktūrās (3.4. tabula).  

No 40 psoriāzes pacientiem PGP 9.5 epidermā tika konstatēts 38 pacientiem robežās  

no atsevišķām (−/+) pozitīvām struktūrām līdz daudz līdz ļoti daudz (+++/++++) pozitīvām 

struktūrām redzes laukā, kopumā bija maz līdz vidēji daudz (+/++) pozitīvu struktūru redzes 

laukā. Visvairāk bija pacientu ar maz (+) pozitīvām struktūrām redzes laukā – 11 un maz  

līdz vidēji daudz (+/++) pozitīvām struktūrām redzes laukā – 10. Bija vērojamas smalkas 

nervšķiedras, kas vijas cauri epidermai starp keratinocītiem vai tos aptverot, īpaši bazālajā  

un dzeloņainajā slānī (3.28. un 3.29. attēli pielikumā). Atsevišķu pacientu ādā PGP 9.5 

nervšķiedrām bija perēkļveidīgs novietojums. Dermā PGP 9.5-saturošas nervšķiedras 

konstatējām visiem psoriāzes pacientiem robežās no no atsevišķām (−/+) pozitīvām 

0 

1 

6 

5 

4 

2 

3 

5 

14 

0 

3 

4 

6 

4 

1 

1 

5 

16 

Redzeslaukā nav konstatēta neviena pozitīvā

struktūra

Redzeslaukā atsevišķas pozitīvās struktūras

Redzeslaukā maz pozitīvo struktūru

Redzeslaukā maz līdz vidēji daudz pozitīvo

struktūru

Redzeslaukā vidēji daudz pozitīvo struktūru

Redzeslaukā vidēji daudz līdz daudz pozitīvo

struktūru

Redzeslaukā daudz pozitīvo struktūru

Redzeslaukā daudz līdz ļoti daudz pozitīvo

struktūru

Redzeslaukā ļoti daudz pozitīvo struktūru

Pacientu skaits 

Derma Epiderma



41 

struktūrām līdz ļoti daudz (++++) pozitīvām struktūrām redzes laukā, kopumā bija vidēji 

daudz (++) pozitīvas struktūras redzes laukā. Visvairāk bija pacientu ar maz (+) pozitīvām 

struktūrām redzes laukā – 9 un maz līdz vidēji daudz (+/++) pozitīvām struktūrām redzes 

laukā – 8. Pārsvarā smalkas PGP 9.5-saturošas nervšķiedras bija vērojamas dermas kārpiņu 

slānī, starp iekaisuma šūnām iekaisuma infiltrātos un stiepjoties gar epidermas un dermas 

robežu (3.30. attēls pielikumā). Epidermā un dermā konstatēto PGP 9.5-saturošo nervšķiedru 

sadalījums attēlots 3.2. grafikā. 

 

 

PGP 9.5 – proteīna gēna produkts 9,5 

3.2. grafiks.  PGP 9.5-saturošo nervšķiedru sadalījums psoriāzes pacientu epidermā un dermā  

 

Vienlaikus maz līdz vidēji daudz (+/++) PGP 9.5-saturošas nervšķiedras konstatējām 

ap sviedru dziedzeriem, matu folikuliem un asinsvadiem, atsevišķu pacientu ādā vērojot 

izteiktāku inervāciju (3.31. un 3.32. attēli pielikumā). 16 psoriāzes pacientu ādā konstatējām 

arī skaidri diferencējamus PGP 9.5-saturošus nervšķiedru kūlīšus. 

Kalcitonīngēna radniecīgā peptīda (CGRP) atradne psoriāzes pacientu ādā dominēja 

tieši dermā un ādas piedēkļu struktūrās (3.4. tabula). CGRP-saturošas struktūras epidermā tika 

atrastas 36 pacientiem, kamēr dermā CGRP-saturošas struktūras tika konstatētas  

39 no 40 psoriāzes pacientiem. Epidermā kopumā konstatējām vidēji daudz (++)  

CGRP-saturošas nervšķiedras ap keratinocītiem, lai gan vienlaikus bija gan pacienti (pieci)  

ar atsevišķām (−/+) CGRP-saturošām nervšķiedrām, gan arī pacienti (četri)  
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ar ļoti daudz (++++) CGRP-saturošām nervšķiedrām. Daļai psoriāzes pacientu  

CGRP-saturošu nervšķiedru novietojums epidermā bija difūzs (3.33. attēls pielikumā),  

kamēr bija arī pacienti ar perēkļveidīgu CGRP-saturošu nervšķiedru izvietojumu.  

Biežāk vērojām peptīda dominēšanu bazālā un dzeloņainā slāņa šūnās (3.34. attēls pielikumā). 

Dermā bagātīga CGRP atradne bija perivaskulāri un iekaisuma šūnās (galvenokārt, 

makrofāgos un limfocītos) tieši kārpiņu slānī (3.35. un 3.36. attēli pielikumā). Kopumā 

konstatējām vidēji daudz līdz daudz (++/+++) pozitīvās struktūras redzes laukā  

un tādu pacientu arī bija visvairāk – astoņi. Epidermā un dermā konstatēto CGRP-saturošu 

struktūru sadalījums attēlots 3.3. grafikā.  

 

 

CGRP – kalcitonīngēna radniecīgais peptīds 

3.3. grafiks.  CGRP-saturošu struktūru sadalījums psoriāzes pacientu epidermā un dermā  

 

Vienlaikus maz līdz vidēji daudz (+/++) CGRP-saturošas nervšķiedras atradām  

ap ekrīnajiem sviedru dziedzeriem, vidēji daudz (++) CGRP-saturošas nervšķiedras atradām 

ap mata folikuliem un maz (+) CGRP-saturošas nervšķiedras atradām ap asinsvadiem.  

Piecu psoriāzes pacientu ādas audu griezumos bija CGRP-saturoši nervu šķiedru kūlīši. 

P vielas klātbūtne tika konstatēta 24 psoriāzes pacientu epidermā un visu 40 psoriāzes 

pacientu dermā – gan nervšķiedrās, gan saistaudu šūnās (3.4. tabula). Epidermā visvairāk  

bija atsevišķas (−/+) P vielu saturošas struktūras – 12 pacientiem, bet deviņiem pacientiem 

epidermā tika konstatētas maz (+) pozitīvas struktūras redzeslaukā. Saistaudos arī dominēja 

atsevišķas (−/+) P vielu saturošas struktūras – šāda atradne bija 15 pacientiem,  
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kamēr deviņiem pacientiem bija maz (+) pozitīvas struktūras, septiņiem pacientiem  

bija maz līdz vidēji daudz (+/++) pozitīvas struktūras un sešiem pacientiem bija vidēji daudz 

(++) pozitīvas struktūras redzeslaukā. Epidermā P viela tika konstatēta izteiktāk bazālajā 

slānī, bet dermā novērojām tās parādīšanos izteikta iekaisuma rajonos un perivaskulāri  

(3.37. attēls pielikumā). 

Antimikrobo peptīdu un neiropeptīdu relatīvais daudzums visu psoriāzes pacientu ādā 

apkopots 3.4. tabulā. 

 

3.4. tabula 

Antimikrobo peptīdu un neiropeptīdu relatīvais daudzums psoriāzes pacientu ādā 

Pac. 

k.n. 

hBD-2 

epidermā 

hBD-2 

dermā 

PGP 9.5 

epidermā 

PGP 9.5 

dermā 

CGRP 

epidermā 

CGRP 

dermā 

P viela 

epidermā 

P viela 

dermā 

1. ++/+++ +++/++

++ 

+/++ + ++/+++ +++ − −/+ 

2. + ++ +++/+++

+ 

+++/++

++ 

++ ++++ − +/++ 

3. ++ ++ ++ ++/+++ ++/+++ ++/+++ + −/+ 

4. ++++ ++++ +/++ +/++ +++ ++ −/+ +/++ 

5. ++ +++/++

++ 

−/+ ++ ++/+++ +++ +++ ++ 

6. +/++ +/++ ++ +++ + +/++ + +/++ 

7. ++ +/++ −/+ −/+ − ++/+++ −/+ ++ 

8. + + −/+ + −/+ ++/+++ −/+ +/++ 

9. + −/+ +++ ++/+++ ++++ +++ − −/+ 

10. +++ +/++ +++ +/++ +++ ++/+++ −/+ −/+ 

11. +++/+++

+ 

+++/++

++ 

+ +++/++

++ 

+++/+++

+ 

++++ −/+ ++ 

12. ++++ ++++ + −/+ + −/+ − −/+ 

13. ++++ ++++ + +++ ++ +++/++

++ 

+ +++ 

14. ++++ ++++ +/++ +/++ + +/++ −/+ + 

15. ++++ ++++ + +/++ − −/+ − −/+ 

16. +/++ ++ −/+ + ++ ++ + +/++ 

17. ++++ ++++ +/++ ++ −/+ +/++ −/+ +/++ 

18. +++/+++

+ 

+++ +/++ +++ ++++ +++/++

++ 

−/+ + 

19. ++++ ++++ + +/++ ++ +/++ −/+ + 

20. −/+ −/+ +/++ ++ ++/+++ +++/++

++ 

+/++ +++ 

21. ++/+++ ++++ −/+ +/++ ++/+++ ++++ + + 

22. ++++ ++++ + −/+ −/+ + − −/+ 
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tabulas nobeigums 

Pac. 

k.n. 

hBD-2 

epidermā 

hBD-2 

dermā 

PGP 9.5 

epidermā 

PGP 9.5 

dermā 

CGRP 

epidermā 

CGRP 

dermā 

P viela 

epidermā 

P viela 

dermā 

23. ++++ ++++ +/++ ++ + ++/+++ −/+ ++ 

24. +++ ++ + +/++ +++/+++

+ 

+++/++

++ 

+ +/++ 

25. +++/+++

+ 

+++/++

++ 

+++/+++

+ 

++++ +++/+++

+ 

+++/++

++ 

+ +++/+

+++ 

26. + −/+ ++/+++ ++ −/+ −/+ −/+ + 

27. ++ +/++ − −/+ − − − −/+ 

28. +++/+++

+ 

++/+++ +/++ +/++ ++/+++ ++/+++ − + 

29. ++++ ++++ −/+ + + ++ − −/+ 

30. ++++ ++++ +/++ + ++ ++/+++ − −/+ 

31. ++++ ++++ ++ +++ − ++ − ++ 

32. + + + + + −/+ − + 

33. ++++ ++++ − −/+ + + − −/+ 

34. +++ +++/++

++ 

−/+ ++ +++ +++ − −/+ 

35. +/++ +/++ +/++ +++ +++/+++

+ 

++++ −/+ ++ 

36. +/++ + + + ++ ++/+++ +/++ −/+ 

37. + + + + ++ ++ + −/+ 

38. +++/+++

+ 

++++ −/+ ++/+++ ++++ +++/++

++ 

− + 

39. ++++ ++++ + + −/+ ++ − + 

40. +/++ +/++ +++ +++ ++++ +++/++

++ 

+ −/+ 

Vi- 

dēji 

++/+++ ++/+++ +/++ ++ ++ ++/+++ −/+ + 

hBD-2 – cilvēka beta defensīns-2; PGP 9.5 – proteīna gēna produkts 9,5; CGRP – kalcitonīngēna radniecīgais 

peptīds; − Redzeslaukā nav konstatēta neviena pozitīvā struktūra; −/+ Redzeslaukā atsevišķas pozitīvās 

struktūras; + Redzeslaukā maz pozitīvo struktūru; +/++ Redzeslaukā maz līdz vidēji daudz pozitīvo struktūru;  

++ Redzeslaukā vidēji daudz pozitīvo struktūru; ++/+++ Redzeslaukā vidēji daudz līdz daudz pozitīvo struktūru; 

+++ Redzeslaukā daudz pozitīvo struktūru; +++/++++ Redzeslaukā daudz līdz ļoti daudz pozitīvo struktūru; 

++++ Redzeslaukā ļoti daudz pozitīvo struktūru 

 

Tumora nekrozes faktora alfa (TNF-α) klātbūtne tika konstatēta 38 psoriāzes 

pacientu epidermā un visu 40 psoriāzes pacientu dermā (3.5. tabula). Epidermā kopumā  

maz līdz vidēji daudz (+/++) keratinocīti saturēja TNF-α. Visvairāk bija pacientu  

ar atsevišķiem (−/+) TNF-α-saturošiem keratinocītiem – 10, kamēr ievērojamam pacientu 

skaitam (astoņiem) atradām arī daudz līdz ļoti daudz (+++/++++) TNF-α-saturošus 

keratinocītus (3.38. un 3.39. attēli pielikumā). Vienlaikus dermas saistaudos kopumā  

vidēji daudz līdz daudz (++/+++) fibroblasti, makrofāgi, limfocīti, kā arī polimorfonukleārie 

leikocīti saturēja TNF-α. Īpaši jāmin, ka 10 pacientu dermā TNF-α atradne sasniedza  

ļoti daudz (++++) pozitīvās struktūras redzeslaukā (3.40. un 3.41. attēli pielikumā).   

Epidermā un dermā konstatēto TNF-α-saturošo šūnu sadalījums attēlots 3.4. grafikā. 
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TNF-𝛼 − tumora nekrozes faktors alfa 

3.4. grafiks.  TNF-α-saturošu šūnu sadalījums psoriāzes pacientu epidermā un dermā 

 

Vidēji daudz (++) ekrīno sviedru dziedzeru glandulocītos un maz līdz vidēji daudz 

(+/++) mata folikulu ārējās epitēlija maksts šūnās atradām TNF-α. Atsevišķos sviedru 

dziedzeros glandulocīti bagātīgi saturēja TNF-α (3.42. attēls pielikumā). Trīs pacientu ādas 

audu paraugos konstatējām arī TNF-α-saturošus tauku dziedzeru glandulocītus un piecu 

psoriāzes pacientu ādā TNF-α bija atrodams asinsvadu sieniņā.  

Interleikīna-1 alfa (IL-1α) klātbūtne tika konstatēta 33 psoriāzes pacientu epidermā 

un 35 psoriāzes pacientu dermā (3.5. tabula). Kopumā un arī visvairāk jeb 17 pacientiem 

konstatējām atsevišķus (−/+) IL-1α-saturošus keratinocītus epidermā, kamēr 12 pacientiem 

IL-1α-saturoši keratinocīti bija maz (+). Kopumā dermā maz (+) fibroblastu, bet vidēji daudz 

(++) iekaisuma šūnu saturēja IL-1α (3.43. attēls pielikumā). Dermas saistaudos 17 pacientiem 

konstatējām atsevišķas (−/+) IL-1α-saturošas šūnas, 10 pacientiem konstatējām  

maz (+) IL-1α-saturošas saistaudu un iekaisuma šūnas, bet 4 pacientiem to bija maz  

līdz vidēji daudz (+/++).  

Interleikīna-6 (IL-6) klātbūtne bija vērojama visu 40 psoriāzes pacientu epidermā  

un 38 psoriāzes pacientu dermā (3.5. tabula). Epidermā kopumā vidēji daudz līdz daudz 

(++/+++) keratinocīti saturēja IL-6, taču jāprecizē arī, ka deviņu psoriāzes pacientu epidermā 

atradām ļoti daudz (++++) IL-6-saturošus keratinocītus (3.44. attēls pielikumā). Īpaši jāizceļ 

tas, ka IL-6-saturošie keratinocīti biežāk bija atrodami tieši bazālajā un dzeloņainajā slānī 

2 

10 

5 

4 

6 

3 

2 

8 

0 

0 

5 

6 

1 

7 

5 

3 

3 

10 

Redzeslaukā nav konstatēta neviena pozitīvā

struktūra

Redzeslaukā atsevišķas pozitīvās struktūras

Redzeslaukā maz pozitīvo struktūru

Redzeslaukā maz līdz vidēji daudz pozitīvo

struktūru

Redzeslaukā vidēji daudz pozitīvo struktūru

Redzeslaukā vidēji daudz līdz daudz pozitīvo

struktūru

Redzeslaukā daudz pozitīvo struktūru

Redzeslaukā daudz līdz ļoti daudz pozitīvo

struktūru

Redzeslaukā ļoti daudz pozitīvo struktūru

Pacientu skaits 

Derma Epiderma



46 

(3.45. attēls pielikumā). Arī dermā kopumā konstatējām vidēji daudz līdz daudz (++/+++)  

IL-6-saturošas šūnas. Pamatā tās bija iekaisuma šūnas, kā limfocīti, polimorfonukleārie 

leikocīti, makrofāgi, un vienlaikus arī fibroblasti (3.46. attēls pielikumā).  

Visvairāk jeb astoņiem pacientiem dermā IL-6-saturošas šūnas bija daudz līdz ļoti daudz 

(+++/++++) redzeslaukā.  

Epidermā un dermā konstatēto IL-6-saturošo šūnu sadalījums attēlots 3.5. grafikā. 

 

 

IL-6 – interleikīns-6 

3.5. grafiks.  IL-6-saturošu šūnu sadalījums psoriāzes pacientu epidermā un dermā  

 

Vidēji daudz (++) ekrīno sviedru dziedzeru glandulocītos un asinsvadu sieniņu,  

kā arī vidēji daudz līdz daudz (++/+++) mata folikulu sieniņu šūnās konstatējām IL-6  

(3.47. attēls pielikumā). Četru pacientu ādas audu griezumos IL-6 novērojām arī tauku 

dziedzeru glandulocītos.  

Interleikīnu-8 (IL-8) saturēja visu 40 psoriāzes pacientu epidermas keratinocīti, 

kopumā te bija vidēji daudz līdz daudz (++/+++) pozitīvas šūnas (3.5. tabula).  

Novērojām gan perēkļveidīgu, gan difūzu IL-8-saturošo keratinocītu izvietojumu. Jāuzsver,  

ka astoņiem pacientiem konstatējām daudz līdz ļoti daudz (+++/++++) IL-8-saturošus 

keratinocītus un pieciem pacientiem konstatējām ļoti daudz (++++) IL-8-saturošus 

keratinocītus (3.48. un 3.49. attēli pielikumā). Arī dermā kopumā konstatējām vidēji daudz 

līdz daudz (++/+++) IL-8-saturošas šūnas – limfocītus, makrofāgus, fibroblastus.  
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Viena pacienta dermā IL-8-saturošas šūnas netika atrastas, kamēr visvairāk jeb 13 pacientiem 

dermas iekaisuma infiltrātos atradām ļoti daudz (++++) IL-8-saturošas šūnas. 

Epidermā un dermā konstatēto IL-8-saturošo šūnu sadalījums attēlots 3.6. grafikā. 

 

 

IL-8 – interleikīns-8 

3.6. grafiks.  IL-8-saturošu šūnu sadalījums psoriāzes pacientu epidermā un dermā  

 

Vidēji daudz līdz daudz (++/+++) ekrīno sviedru dziedzeru glandulocīti,  

maz līdz vidēji daudz (+/++) matu folikulu sieniņas šūnas un vidēji daudz līdz daudz 

(++/+++) asinsvadu sieniņu šūnas, kā arī ap tiem novietotās iekaisuma šūnas saturēja IL-8. 

Pacientiem ar izteiktu iekaisuma ainu dermā bagātīgi IL-8-saturošas iekaisuma šūnas 

novietojās gan gar mata folikuliem, gan asinsvadiem (3.50. un 3.51. attēli pielikumā). 

Iekaisuma citokīnu relatīvais daudzums visu psoriāzes pacientu ādā apkopots  

3.5. tabulā. 

 

3.5. tabula 

Iekaisuma citokīnu relatīvais daudzums psoriāzes pacientu ādā 

Pac. k. 

n. 

TNF-α 

epidermā 

TNF-α 

dermā 

IL-α 

epidermā 

IL-α 

dermā 

IL-6 

epidermā 

IL-6 

dermā 

IL-8 

epidermā 

IL-8 

dermā 

1. +++/+++

+ 

++++ + −/+ +++ + +/++ + 

2. −/+ ++ − +/++ +/++ +++/+

+++ 

+++ ++++ 
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tabulas turpinājums 

Pac. k. 

n. 

TNF-α 

epidermā 

TNF-α 

dermā 

IL-α 

epidermā 

IL-α 

dermā 

IL-6 

epidermā 

IL-6 

dermā 

IL-8 

epidermā 

IL-8 

dermā 

3. +/++ ++ −/+ −/+ ++/+++ +++ ++++ ++++ 

4. +++/+++

+ 

++++ + −/+ ++++ ++ +/++ + 

5. −/+ ++ −/+ − ++ ++ ++/+++ ++ 

6. + + −/+ + +/++ +/++ ++ +/++ 

7. − ++ − + ++ ++ +/++ ++ 

8. −/+ + + −/+ −/+ +/++ + −/+ 

9. −/+ + +/++ −/+ ++++ ++++ ++++ ++++ 

10. + −/+ + −/+ −/+ −/+ +++/+++

+ 

++++ 

11. +/++ +++ + + ++ +++/+

+++ 

+++/+++

+ 

++++ 

12. +++ +++/+

++ 

− −/+ +/++ −/+ −/+ + 

13. +++/+++

+ 

++++ −/+ ++/++

+ 

++++ +++ +/++ ++/+++ 

14. ++ +++/+

+++ 

− − −/+ −/+ −/+ − 

15. ++/+++ +++/+

+++ 

−/+ −/+ +/++ + + −/+ 

16. + ++ −/+ + ++/+++ ++ +++/+++

+ 

+++/++

++ 

17. +++/+++

+ 

++++ + + ++++ +++ ++/+++ +++ 

18. ++ ++/++

+ 

+ −/+ ++ +++/+

+++ 

++++ ++++ 

19. +++/+++

+ 

++++ − − ++ −/+ ++/+++ ++/+++ 

20. −/+ + +++/+++

+ 

++ ++++ ++++ ++/+++ +++/++

++ 

21. +/++ ++ −/+ − ++/+++ +++ +++/+++

+ 

++++ 

22. ++ ++/++

+ 

−/+ + + −/+ −/+ −/+ 

23. +++/+++

+ 

++++ −/+ + +++/+++

+ 

++ +/++ ++/+++ 

24. ++ ++/++

+ 

+ + +++ +++ +++/+++

+ 

++++ 

25. + +/++ + +/++ ++++ +++/+

+++ 

+++/+++

+ 

+++ 

26. − −/+ −/+ −/+ +/++ ++/++

+ 

++/+++ ++++ 

27. −/+ + − −/+ +/++ − +/++ ++/+++ 

28. +/++ ++ ++ ++ ++++ ++/++

+ 

++++ +++/++

++ 

29. +++ +++/+

+++ 

+ +/++ ++ ++ + ++ 
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tabulas nobeigums 

Pac. k. 

n. 

TNF-α 

epidermā 

TNF-α 

dermā 

IL-α 

epidermā 

IL-α 

dermā 

IL-6 

epidermā 

IL-6 

dermā 

IL-8 

epidermā 

IL-8 

dermā 

30. +++/+++

+ 

++++ −/+ −/+ +++/+++

+ 

++/++

+ 

++ +/++ 

31. ++/+++ ++++ −/+ + +++/+++

+ 

+++/+

+++ 

+/++ ++/+++ 

32. −/+ −/+ −/+ −/+ +++ +++/+

+++ 

++/+++ +++ 

33. ++/+++ +++ −/+ + ++ − +/++ −/+ 

34. ++ +++ + −/+ +++ ++/++

+ 

+++/+++

+ 

++++ 

35. + ++/++

+ 

+ +/++ +/++ ++/++

+ 

+++ ++++ 

36. −/ + −/+ −/+ −/+ ++++ +++/+

+++ 

++/+++ +/++ 

37. −/+ −/+ −/+ −/+ +++ +++/+

+++ 

+ +/++ 

38. −/+ + − − ++++ ++++ +++/+++

+ 

++++ 

39. +++/+++

+ 

++++ −/+ −/+ +++ ++/++

+ 

++ + 

40. ++ ++/++

+ 

++ ++/++

+ 

+++/+++

+ 

++++ ++++ ++++ 

Vidēji +/++ ++/++

+ 

−/+ + ++/+++ ++/++

+ 

++/+++ ++/+++ 

TNF-𝛼 − tumora nekrozes faktors alfa; IL-1α – interleikīns-1 alfa; IL-6 – interleikīns-6; IL-8 – interleikīns-8;  

− Redzeslaukā nav konstatēta neviena pozitīvā struktūra; −/+ Redzeslaukā atsevišķas pozitīvās struktūras;  

+ Redzeslaukā maz pozitīvo struktūru; +/++ Redzeslaukā maz līdz vidēji daudz pozitīvo struktūru;  

++ Redzeslaukā vidēji daudz pozitīvo struktūru; ++/+++ Redzeslaukā vidēji daudz līdz daudz pozitīvo struktūru; 

+++ Redzeslaukā daudz pozitīvo struktūru; +++/++++ Redzeslaukā daudz līdz ļoti daudz pozitīvo struktūru; 

++++ Redzeslaukā ļoti daudz pozitīvo struktūru 

 

Matrices metaloproteināzes-2 (MMP-2) klātbūtni konstatējām 36 psoriāzes pacientu 

epidermā un visu 40 psoriāzes pacientu dermā (3.6. tabula). Epidermā kopumā  

bija vidēji daudz līdz daudz (++/+++) MMP-2 pozitīvi keratinocīti. Vienlaikus jāpapildina,  

ka arī 11 pacientu epidermā MMP-2-saturoši keratinocīti bija ļoti daudz (++++).  

Dermā psoriāzes pacientu ādas audu griezumos MMP-2 tika novērota visiem psoriāzes 

pacientiem gan pastāvīgi rezidējošajos fibroblastos, gan iekaisuma infiltrātus veidojošajos 

limfocītos un makrofāgos. Kopumā saistaudos MMP-2-saturošas šūnas bija daudz (+++)  

un 17 pacientu ādas paraugos to bija ļoti daudz (++++) (3.52.–3.54. attēli pielikumā).   

Epidermā un dermā konstatēto MMP-2-saturošo šūnu sadalījums attēlots 3.7. grafikā.  
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MMP-2 – matrices metaloproteināze-2 

3.7. grafiks.  MMP-2-saturošu šūnu sadalījums psoriāzes pacientu epidermā un dermā  

 

Psoriāzes pacientu ādas audu paraugos MMP-2-saturošas šūnas tika konstatētas  

arī ādas piedēkļu struktūrās. Daudz (+++) ekrīno sviedru dziedzeru glandulocīti un asins- 

vadu sieniņas saturēja MMP-2, kā arī atsevišķiem pacientiem bagātīgi MMP-2-saturošas  

šūnas konstatējām mata folikula sieniņā un tauku dziedzeru glandulocītos  

(3.55.–3.57. attēli pielikumā). 

Matrices metaloproteināzes-2 audu inhibitora (TIMP-2) atradne psoriāzes pacientu 

ādas audu paraugos bija variabla (3.6. tabula). Epidermā TIMP-2-saturošas šūnas konstatējām 

34 psoriāzes pacientiem, savukārt, dermas saistaudos TIMP-2-saturošas šūnas konstatējām  

38 psoriāzes pacientiem. Epidermā kopumā maz (+) keratinocīti saturēja TIMP-2  

un šādu pacientu arī bija visvairāk jeb 16. Biežāk novērojām tieši pozitīvu bazālo keratinocītu 

dominēšanu (3.58. attēls pielikumā). Dermā kopumā vidēji daudz (++) saistaudu  

un iekaisuma šūnas saturēja TIMP-2, lai gan visvairāk psoriāzes pacientiem (deviņiem)  

vidēji daudz līdz daudz (++/+++) dermā esošajās šūnās konstatējām TIMP-2.  

Biežāk TIMP-2-saturošu fibroblastu un iekaisuma šūnu novietojums bija perēkļveidīgs  

(3.59. un 3.60. attēli pielikumā).  

Epidermā un dermā konstatēto TIMP-2-saturošo šūnu sadalījums attēlots 3.8. grafikā.  
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TIMP-2 – matrices metaloproteināzes-2 audu inhibitors 

3.8. grafiks.  TIMP-2-saturošu šūnu sadalījums psoriāzes pacientu epidermā un dermā  

 

Atsevišķu psoriāzes pacientu ādā tika novēroti TIMP-2-saturoši ekrīno sviedru 

dziedzeru glandulocīti un TIMP-2-saturošas šūnas matu folikulos. 

Matrices metaloproteināzes-4 audu inhibitora (TIMP-4) klātbūtni konstatējām  

39 psoriāzes pacientu epidermas šūnās un visu 40 psoriāzes pacientu dermas šūnās  

(3.6. tabula). Epidermā kopumā vidēji daudz (++) keratinocīti saturēja TIMP-4,  

lai gan vienlaikus vienlīdzīgi deviņu psoriāzes pacientu ādā konstatējām maz (+)  

TIMP-4-saturošus keratinocītus un citu deviņu psoriāzes pacientu ādā konstatējām  

vidēji daudz (++) TIMP-4-saturošus keratinocītus. Bieži TIMP-4-saturošo keratinocītu 

izvietojums bija perēkļveidīgs. Dermā visvairāk psoriāzes pacientiem (deviņiem) novērojām 

vidēji daudz (++) TIMP-4-saturošas saistaudu un iekaisuma šūnas, lai gan kopumā  

TIMP-4-saturošo šūnu skaits bija vidēji daudz līdz daudz (++/+++) redzes laukā  

(3.61.–3.63. attēli pielikumā).  

Epidermā un dermā konstatēto TIMP-4-saturošo šūnu sadalījums attēlots 3.9. grafikā.  
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TIMP-4 – matrices metaloproteināzes-4 audu inhibitors 

3.9. grafiks.  TIMP-4-saturošu šūnu sadalījums psoriāzes pacientu epidermā un dermā  

 

Desmit psoriāzes pacientu ādā konstatējām TIMP-4-saturošus ekrīnos sviedru 

dziedzeru glandulocītus, septiņu psoriāzes pacientu ādā novērojām TIMP-4-saturošas šūnas 

mata folikula sieniņā un četriem psoriāzes pacientiem TIMP-4 bija konstatējams asinsvadu 

sieniņu šūnās. 

Apoptoze tika konstatēta gandrīz visu psoriāzes pacientu ādas audu paraugos –  

38 psoriāzes pacientiem atradām apoptotiskus keratinocītus un 39 psoriāzes pacientu ādā 

konstatējām apoptotiskus fibroblastus un iekaisuma šūnas (pārsvarā limfocītus  

un makrofāgus) (3.6. tabula). Epidermā kopumā novērojām vidēji daudz (++) apoptotiskus 

keratinocītus, lai gan visvairāk pacientu (14) apoptotiski keratinocīti epidermā bija maz (+). 

Bieži apoptotiskie keratinocīti novietojās perēkļveidīgi (3.64. attēls pielikumā).  

Dermā kopumā apoptoze skāra vidēji daudz (++) fibroblastus un iekaisuma infiltrātos 

rezidējošos limfocītus un makrofāgus, galvenokārt, dermas kārpiņu slānī (3.65. un 3.66. attēli 

pielikumā). Arī dermā visvairāk pacientu (14) apoptotiskas šūnas bija maz (+).  

Epidermā un dermā konstatēto apoptotisko šūnu sadalījums attēlots 3.10. grafikā.  
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3.10. grafiks. Apoptotisko šūnu sadalījums psoriāzes pacientu epidermā un dermā 

 

Epidermas keratinocītos tika aprēķināts arī apoptotiskais indekss un tas bija robežās  

no 0,22±0,06 līdz 0,91±0,16.  

21 no mūsu pētījumā iekļautajiem psoriāzes pacientiem ādas audu griezumos  

bija ietverti ekrīnie sviedru dziedzeri – gandrīz visos novērojām apoptotiskus glandulocītus. 

Tāpat arī atsevišķu pacientu ādā mata folikulu un asinsvadu sieniņas šūnas, kā arī tauku 

dziedzeru glandulocītus bija skārusi apoptoze (3.67. attēls pielikumā).  

Audu degradācijas enzīmu un to inhibitoru, kā arī apoptozes atradne psoriāzes 

pacientu ādas audu griezumos apkopota 3.6. tabulā. 

3.6. tabula 

Audu degradācijas enzīmu, to inhibitoru un apoptozes relatīvais daudzums  

psoriāzes pacientu ādā 

Pac. 

k. n. 

MMP-2 

epidermā 

MMP-2 

dermā 

TIMP-2 

epidermā 

TIMP-

2 

dermā 

TIMP-4 

epidermā 

TIMP-4 

dermā 

TUNEL 

epidermā 

TUNEL 

dermā 

1. +++/+++

+ 

++++ ++ +++/+

+++ 

+++ ++++ +/++ +/++ 

2. −/+ ++/+++ + +/++ ++ ++ +/++ +/++ 

3. ++ +++ + ++ +++ +++/++

++ 

+++ +++ 

4. ++++ ++++ ++/+++ ++/++

+ 

++ ++ + ++ 

5. +++ ++++ − − −/+ −/+ − − 

6. −/+ + + ++ ++ ++/+++ ++ + 

7. − + − + −/+ ++ −/+ + 
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tabulas turpinājums 

Pac. 

k. n. 

MMP-2 

epidermā 

MMP-2 

dermā 

TIMP-2 

epidermā 

TIMP-

2 

dermā 

TIMP-4 

epidermā 

TIMP-4 

dermā 

TUNEL 

epidermā 

TUNEL 

dermā 

8. + + + +/++ −/+ + +/++ + 

9. −/+ ++ − −/+ ++/+++ +++ +++ ++ 

10. + −/+ +/++ +++ ++ ++++ +++ +++ 

11. +++ +++/++

++ 

− −/+ ++/+++ ++ +++ ++++ 

12. ++++ +++/++

++ 

++/+++ ++++ ++ ++++ + +/++ 

13. +++ ++++ ++ ++++ +++/+++

+ 

++++ + ++ 

14. ++++ ++++ ++ +++/+

+++ 

++ +++/++

++ 

+ + 

15. +++/+++

+ 

++++ +/++ +/++ + ++ + + 

16. +++ +++/++

++ 

+/++ + + + + + 

17. ++++ ++++ + +++/+

+++ 

++/+++ +++/++

++ 

+ ++ 

18. +++/+++

+ 

+++/++

++ 

++ −/+ +++ ++/+++ +++/+++

+ 

+++ 

19. ++++ ++++ + ++/++

+ 

+++ ++++ ++/+++ +++ 

20. − +/++ −/+ ++ ++ +++ +++/+++

+ 

+++/++

++ 

21. ++++ ++++ +/++ ++ − −/+ + + 

22. ++++ ++++ + ++ + +/++ −/+ −/+ 

23. +++/+++

+ 

++++ ++ ++/++

+ 

+/++ +++ + + 

24. +++ ++ + +/++ +++/+++

+ 

++ +++/+++

+ 

++/+++ 

25. + + ++ ++/++

+ 

+++ +++ +++ +++/++

++ 

26. −/+ −/+ + ++/++

+ 

+ ++/+++ + ++ 

27. − −/+ + ++/++

+ 

+ +++/++

++ 

− + 

28. +++/+++

+ 

+++/++

++ 

++ −/+ +++/+++

+ 

++ ++ + 

29. ++++ ++++ + ++/++

+ 

+ +++ +/++ +/++ 

30. ++++ ++++ + ++ ++/+++ +++ ++ +++ 

31. +++/+++

+ 

++++ + ++/++

+ 

++ ++++ ++ +++ 

32. − −/+ −/+ + + ++/+++ + + 

33. ++++ ++++ −/+ + + +/++ + + 

34. ++ +++ + − ++ + +++ +++ 

35. ++ +++ −/+ + +++ +++ + + 

36. −/+ + − −/+ ++/+++ +++/++

++ 

−/+ + 

37. −/+ + + +/++ + ++ + −/+ 

38. ++++ ++++ − −/+ ++/+++ + ++++ ++++ 
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tabulas nobeigums 

Pac. 

k. n. 

MMP-2 

epidermā 

MMP-2 

dermā 

TIMP-2 

epidermā 

TIMP-

2 

dermā 

TIMP-4 

epidermā 

TIMP-4 

dermā 

TUNEL 

epidermā 

TUNEL 

dermā 

39. +++/+++

+ 

++++ + ++/++

+ 

+/++ ++ ++ ++ 

40. +++ +++/++

++ 

+/++ +/++ ++/+++ +++ +++/+++

+ 

++/+++ 

Vi- 

dēji 

++/+++ +++ + +/++ ++ ++/+++ ++ ++ 

MMP-2 – matrices metaloproteināze-2; TIMP-2 – matrices metaloproteināzes-2 audu inhibitors;  

TIMP-4 – matrices metaloproteināzes-4 audu inhibitors; − Redzeslaukā nav konstatēta neviena pozitīvā 

struktūra; −/+ Redzeslaukā atsevišķas pozitīvās struktūras; + Redzeslaukā maz pozitīvo struktūru;  

+/++ Redzeslaukā maz līdz vidēji daudz pozitīvo struktūru; ++ Redzeslaukā vidēji daudz pozitīvo struktūru; 

++/+++ Redzeslaukā vidēji daudz līdz daudz pozitīvo struktūru; +++ Redzeslaukā daudz pozitīvo struktūru; 

+++/++++ Redzeslaukā daudz līdz ļoti daudz pozitīvo struktūru; ++++ Redzeslaukā ļoti daudz pozitīvo struktūru 

 

3.3. Statistiski apstrādāto datu analīze 

 

Ar Manna – Vitneja U testa palīdzību pārbaudījām, vai kontroles grupas pacientu  

un psoriāzes pacientu rādītāji ir statistiski atšķirīgi. Vispirms salīdzinājām kontroles grupas 

pacientu un psoriāzes pacientu rangu vidējos (Mean Rank) katram noteiktajam faktoram.  

Pēc šiem aprēķiniem varējām izvirzīt hipotēzi, ka vairāk pozitīvu struktūru redzes laukā 

psoriāzes pacientu grupā novērojamas hBD-2 un MMP-2 faktoriem epidermā un dermā,  

bet TNF-α un IL-1α faktoriem dermā. Savukārt, vairāk pozitīvu struktūru redzes laukā 

novērojamas kontroles pacientu grupā IL-1α, IL-8, CGRP, TIMP-4 faktoriem epidermā, IL-6, 

PGP 9.5, P vielas, TIMP-2 faktoriem epidermā un dermā, kā arī apoptotisko šūnu vairāk bija 

kontroles pacientu ādas paraugu epidermā un dermā. Sekojoši, lai pierādītu, ka psoriāzes 

pacientu un kontroles pacientu grupās novērojamo pozitīvo struktūru skaita atšķirība  

ir statistiski nozīmīga, aplūkojām Manna – Vitneja U statistiku jeb pārbaudījām hipotēzi,  

ka divās neatkarīgās grupās rangu vidējie statistiski neatšķiras. Ja Manna – Vitneja U 

statistikas p-vērtības tiecās uz nulli, tad hipotēzi, ka rangu vidējie starp psoriāzes pacientu  

un kontroles pacientu grupām ir vienādi, var noraidīt. Iegūtie rezultāti apkopoti 3.7. tabulā. 
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3.7. tabula 

Manna‒Vitneja U statistikas aprēķins rangu vidējiem psoriāzes pacientu un  

kontroles pacientu grupās 

Noteiktais 

faktors 

Mann-Whitney 

U 

Wilcoxon 

W 

Z Asymp. Sig. 

(2-tailed) 

Exact Sig. 

(2-tailed) 

Exat Sig. 

(1-tailed) 

hBD-2 

Epiderma 

84,000 139,000 −2,862 0,004 0,003 0,002 

hBD-2 Derma 42,500 97,500 −3,905 0,000 0,000 0,000 

PGP 9.5 

Epiderma 

16,500 836,500 −4,510 0,000 0,000 0,000 

PGP 9.5 

Derma 

48,500 868,500 −3,715 0,000 0,000 0,000 

CGRP 

Epiderma 

69,500 889,500 −3,195 0,001 0,001 0,000 

CGRP Derma 190,000 245,000 −0,245 0,807 0,815 0,407 

P viela 

Epiderma 

11,500 831,500 −4,703 0,000 0,000 0,000 

P viela Derma 68,000 888,000 −3,281 0,001 0,001 0,000 

IL-8 Epiderma 119,500 939,500 −1,977 0,048 0,048 0,024 

IL-8 Derma 191,500 246,500 −0,210 0,834 0,841 0,420 

MMP-2 

Epiderma 

141,000 196,000 −1,448 0,148 0,151 0,076 

MMP-2 Derma 138,000 193,000 −1,541 0,123 0,126 0,064 

TIMP-2 

Epiderma 

66,500 886,500 −3,317 0,001 0,000 0,000 

TIMP-2 

Derma 

154,500 974,500 −1,113 0,266 0,273 0,136 

TIMP-4 

Epiderma 

82,500 902,500 −2,889 0,004 0,003 0,002 

TIMP-4 

Derma 

180,500 1000,500 −0,481 0,630 0,640 0,323 

TUNEL 

Epiderma 

36,500 856,500 −4,030 0,000 0,000 0,000 

TUNEL 

Derma 

77,500 897,500 −3,026 0,002 0,002 0,001 

Mann-Whitney U – Manna – Vitneja U statistika; Wilcoxon W – Vilkoksona tests; hBD-2 – cilvēka beta 

defensīns-2; PGP 9.5 – proteīna gēna produkts 9,5; CGRP – kalcitonīngēna radniecīgais peptīds;  

TNF-𝛼 − tumora nekrozes faktors alfa; IL-1α – interleikīns-1 alfa; IL-6 – interleikīns-6; IL-8 – interleikīns-8; 

MMP-2 – matrices metaloproteināze-2; TIMP-2 – matrices metaloproteināzes-2 audu inhibitors;  

TIMP-4 – matrices metaloproteināzes-4 audu inhibitors 

 

Rezultātā varam apgalvot, ka statistiski nozīmīga atšķirība starp psoriāzes pacientu 

un kontroles pacientu grupām pastāv hBD-2, PGP 9.5, P vielas faktoriem un apoptotisko 

šūnu daudzumam epidermā un dermā, kā arī CGRP, TIMP-2 un TIMP-4 faktoriem 

epidermā. 

Divu mainīgu lielumu jeb psoriāzes pacientu ādas audu paraugos noteikto faktoru 

savstarpējās atbilstības ciešuma izvērtēšanai tika izmantots Spīrmena rangu korelācijas 

koeficients. Pacientus aprakstošie mainīgie, kā vecums, slimības ilgums, PASI, bija skalāri, 
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tādēļ arī šo lielumu un audu paraugos noteikto faktoru savstarpējās atbilstības ciešuma 

izvērtēšanai izmantojām Spīrmena rangu korelācijas koeficientu.  

Statistiski nozīmīgu ļoti ciešu pozitīvu korelāciju konstatējām: 

 0,921 (p 0,000) – starp šūnām, kas saturēja hBD-2 epidermā un dermā,  

 0,915 (p 0,000) – starp TNF-α-saturošām šūnām epidermā un dermā, 

 0,886 (p 0,000) – starp hBD-2 atradni dermā un MMP-2 atradni epidermā, 

 0,885 (p 0,000) – starp šūnām, kas saturēja hBD-2 un MMP-2 dermā, 

 0,878 (p 0,000) – starp MMP-2-saturošām šūnām epidermā un dermā, 

 0,860 (p 0,000) – starp IL-8-saturošām šūnām epidermā un dermā, 

 0,824 (p 0,000) – starp hBD-2 un TNF-α atradni epidermā, 

 0,821 (p 0,000) – starp hBD-2 un MMP-2 atradni epidermā, 

 0,805 (p 0,000) – starp apoptotisku šūnu atradni epidermā un dermā, 

 0,803 (p 0,000) – starp hBD-2 un TNF-α atradni dermā, 

 0,801 (p 0,000) – starp hBD-2 atradni epidermā un TNF-α atradni dermā. 

Statistiski nozīmīgu ciešu pozitīvu korelāciju konstatējām: 

 0,795 (p 0,000) – starp TNF-α un MMP-2 atradni dermā, 

 0,786 (p 0,000) – starp hBD-2 atradni dermā un TNF-α atradni epidermā,  

 0,758 (p 0,000) – starp TNF-α un MMP-2 atradni epidermā,  

 0,756 (p 0,000) – starp hBD-2 atradni epidermā un MMP-2 atradni dermā, 

 0,751 (p 0,000) – starp TNF-α atradni epidermā un MMP-2 atradni dermā, 

 0,745 (p 0,000) – starp CGRP-saturošām struktūrām epidermā un dermā, 

 0,733 (p 0,000) – starp IL-8 un CGRP atradni epidermā, 

 0,723 (p 0,000) – starp TNF-α atradni dermā un MMP-2 atradni epidermā,  

 0,639 (p 0,000) – starp TIMP-2 un TIMP-4 atradni dermā, 

 0,633 (p 0,000) – starp IL-6-saturošām šūnām epidermā un dermā, 

 0,617 (p 0,000) – starp IL-8 atradni dermā un CGRP atradni epidermā, 

 0,614 (p 0,000) – starp CGRP-saturošām struktūrām un apoptotiskām šūnām 

epidermā, 

 0,606 (p 0,000) – starp IL-8 un PGP 9,5 atradni dermā. 

Virknei pētījumā noteikto faktoru konstatējām statistiski nozīmīgu vidēji ciešu pozitīvu 

korelāciju: 

 0,599 (p 0,000) – starp IL-8 atradni un apoptotiskām šūnām epidermā,  

 0,594 (p 0,000) – starp IL-6 un IL-8 atradni dermā, 

 0,593 (p 0,000) – starp PGP 9.5 un CGRP atradni dermā, 
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 0,592 (p 0,000) – starp PGP 9.5-saturošām nervšķiedrām epidermā un dermā, 

 0,592 (p 0,000) – starp IL-6 un CGRP atradni dermā, 

 0,589 (p 0,000) – starp IL-8 un CGRP atradni dermā, 

 0,587 (p 0,000) – starp IL-8 atradni epidermā un CGRP atradni dermā, 

 0,584 (p 0,000) – starp IL-6 un PGP 9.5 atradni dermā, 

 0,581 (p 0,000) – starp CGRP un TIMP-4 atradni epidermā, 

 0,574 (p 0,000) – starp TIMP-4 atradni epidermā un apoptotiskām šūnām dermā, 

 0,572 (p 0,000) – starp IL-6 atradni dermā un IL-8 atradni epidermā,  

 0,564 (p 0,000) – starp TIMP-2-saturošām šūnām epidermā un dermā, 

 0,564 (p 0,000) – starp TIMP-4 atradni un apoptotiskām šūnām epidermā, 

 0,552 (p 0,000) – starp IL-8 atradni epidermā un PGP 9.5 atradni dermā, 

 0,535 (p 0,000) – starp TNF-α un TIMP-2 atradni epidermā, 

 0,526 (p 0,000) – starp IL-8 atradni dermā un apoptotiskām šūnām epidermā,  

 0,520 (p 0,001) – starp PGP 9.5 atradni dermā un apoptotiskām šūnām epidermā, 

 0,519 (p 0,001) – starp IL-1α un CGRP atradni epidermā, 

 0,514 (p 0,001) – starp PGP 9.5 atradni dermā un CGRP atradni epidermā,  

 0,507 (p 0,001) – starp PGP 9.5 atradni un apoptotiskām šūnām dermā, 

 0,503 (p 0,001) – starp TNF-α atradni epidermā un TIMP-2 atradni dermā, 

 0,503 (p 0,001) – starp IL-8 atradni un apoptotiskām šūnām dermā, 

 0,499 (p 0,001) – starp PGP 9.5 atradni dermā un TIMP-4 atradni epidermā, 

 0,498 (p 0,001) – starp IL-6 atradni dermā un CGRP atradni epidermā, 

 0,489 (p 0,001) – starp PGP 9.5 un TIMP-4 atradni epidermā, 

 0,486 (p 0,001) – starp PGP 9.5 un P vielas atradni dermā, 

 0,485 (p 0,002) – starp TIMP-4-saturošām šūnām epidermā un dermā, 

 0,484 (p 0,002) – starp PASI un hBD-2 epidermā, 

 0,477 (p 0,002) – starp IL-6 atradni dermā un apoptotiskām šūnām epidermā, 

 0,475 (p 0,002) – starp IL-8 atradni epidermā un apoptotiskām šūnām dermā, 

 0,474 (p 0,002) – starp IL-8 un TIMP-4 atradni epidermā, 

 0,473 (p 0,002) – starp PGP 9.5 atradni epidermā un TIMP-4 atradni dermā, 

 0,473 (p 0,002) – starp IL-1α atradni un apoptotiskām šūnām epidermā, 

 0,472 (p 0,002) – starp CGRP atradni epidermā un apoptotiskām šūnām dermā, 

 0,444 (p 0,004) – starp IL-6 atradni un apoptotiskām šūnām dermā, 

 0,438 (p 0,005) – starp IL-6 un TIMP-4 atradni epidermā,  

 0,427 (p 0,006) – starp CGRP atradni dermā un TIMP-4 atradni epidermā, 
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 0,426 (p 0,006) – starp hBD-2 atradni epidermā un TIMP-2 atradni dermā, 

 0,422 (p 0,007) – starp TNF-α un TIMP-2 atradni dermā, 

 0,421 (p 0,007) – starp IL-1α un IL-8 atradni epidermā, 

 0,420 (p 0,007) – starp P vielu-saturošām struktūrām epidermā un dermā, 

 0,410 (p 0,009) – starp IL-1α-saturošām šūnām epidermā un dermā. 

 0,409 (p 0,009) – starp IL-1α atradni epidermā un CGRP atradni dermā, 

 0,406 (p 0,009) – starp TNF-α atradni dermā un TIMP-2 atradni epidermā, 

 0,400 (p 0,011) – starp hBD-2 un TIMP-2 atradni epidermā, 

 0,400 (p 0,011) – starp PGP 9.5 atradni un apoptotiskām šūnām epidermā. 

Statistiski nozīmīga vāja pozitīva korelācija tika konstatēta šādu faktoru saistībai: 

 0,380 (p 0,016) – starp CGRP un P vielas atradni dermā, 

 0,377 (p 0,016) – starp PASI un hBD-2 atradni dermā,  

 0,377 (p 0,017) – starp MMP-2 un TIMP-2 atradni epidermā, 

 0,374 (p 0,017) – starp IL-1α un P vielas atradni dermā, 

 0,371 (p 0,018) – starp hBD-2 un TIMP-2 atradni dermā, 

 0,371 (p 0,018) – starp PGP 9.5 atradni epidermā un apoptotiskām šūnām dermā, 

 0,367 (p 0,020) – starp hBD-2 atradni dermā un TIMP-2 atradni epidermā, 

 0,363 (p 0,021) – starp PASI un TNF-α atradni dermā, 

 0,362 (p 0,022) – starp IL-6 un CGRP atradni epidermā, 

 0,361 (p 0,022) – starp IL-8 atradni dermā un TIMP-4 atradni epidermā, 

 0,360 (p 0,022) – starp IL-6 atradni epidermā un apoptotiskām šūnām dermā, 

 0,354 (p 0,025) – starp IL-1α un IL-6 atradni epidermā, 

 0,346 (p 0,029) – starp IL-6 atradni dermā un TIMP-4 atradni epidermā, 

 0,345 (p 0,029) – starp PASI un TIMP-2 atradni dermā, 

 0,342 (p 0,031) – starp IL-1α un TIMP-4 atradni epidermā, 

 0,341 (p 0,031) – starp CGRP atradni dermā un P vielas atradni epidermā,  

 0,337 (p 0,034) – starp IL-1α atradni epidermā un IL-6 atradni dermā, 

 0,336 (p 0,034) – starp IL-6 atradni dermā un PGP 9.5 atradni epidermā, 

 0,335 (p 0,034) – starp PASI un slimības ilgumu, 

 0,335 (p 0,035) – starp IL-6 un IL-8 atradni epidermā, 

 0,321 (p 0,043) – starp IL-1α un PGP 9.5 atradni epidermā,  

 0,318 (p 0,046) – starp PASI un MMP-2 atradni epidermā, 

 0,316 (p 0,047) – starp TNF-α un TIMP-4 atradni epidermā, 

 0,316 (p 0,047) – starp IL-8 un PGP 9.5 atradni epidermā,  
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 0,315 (p 0,047) – starp IL-1α atradni epidermā un IL-8 atradni dermā, 

 0,314 (p 0,048) – starp IL-6 atradni epidermā un CGRP atradni dermā. 

Šajos gadījumos konstatējām statistiski nozīmīgu vidēji ciešu negatīvu korelāciju: 

 −0,515 (p 0,001) – starp PASI un IL-8 atradni epidermā,  

 −0,482 (p 0,002) – starp IL-8 atradni epidermā un TIMP-2 atradni dermā, 

 −0,471 (p 0,002) – starp PASI un CGRP atradni epidermā, 

 −0,444 (p 0,004) – starp PASI un IL-8 atradni dermā, 

 −0,402 (p 0,010) – starp hBD-2 atradni epidermā un IL-8 atradni dermā. 

Šajos gadījumos konstatējām statistiski nozīmīgu vāju negatīvu korelāciju: 

 −0,385 (p 0,014) – starp hBD-2 atradni epidermā un IL-6 atradni dermā, 

 −0,383 (p 0,015) – starp CGRP atradni epidermā un TIMP-2 atradni dermā, 

 −0,372 (p 0,018) – starp PASI un CGRP atradni dermā,  

 −0,370 (p 0,019) – starp IL-6 un TIMP-2 atradni dermā, 

 −0,361 (p 0,022) – starp hBD-2 un IL-8 atradni epidermā,  

 −0,360 (p 0,022) – starp hBD-2 un IL-8 atradni dermā, 

 −0,358 (p 0,024) – starp hBD-2 un P vielas atradni epidermā, 

 −0,348 (p 0,028) – starp CGRP un TIMP-2 atradni dermā,  

 −0,338 (p 0,033) – starp hBD-2 atradni dermā un IL-8 atradni epidermā,  

 −0,330 (p 0,037) – starp hBD-2 atradni dermā un P vielas atradni epidermā, 

 −0,330 (p 0,037) – starp IL-8 un MMP-2 atradni dermā, 

 −0,326 (p 0,040) – starp TNF-α un IL-8 atradni dermā, 

 −0,325 (p 0,041) – starp TNF-α atradni dermā un IL-8 atradni epidermā, 

 −0,323 (p 0,042) – starp TNF-α atradni epidermā un IL-8 atradni dermā, 

 −0,314 (p 0,048) – starp hBD-2 un IL-6 atradni dermā.  

Jāprecizē arī, ka netika konstatētas pētījumā apskatīto faktoru statistiski nozīmīgas 

korelācijas ar pacientu vecumu vai slimības ilgumu, kā arī pacienta vecums un slimības 

ilgums nekorelēja savā starpā. 
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4. DISKUSIJA 

 

Šajā pētījumā psoriāzes skarta neārstēta iekaisuma ādas biopsiju paraugos 

imūnhistoķīmiski tika izvērtēts hBD-2, PGP 9.5, CGRP, P vielas, TNF-𝛼, IL-1α, IL-6, IL-8, 

MMP-2, TIMP-2 un TIMP-4 imūnreaktīvo struktūru relatīvais daudzums, kā arī apoptozes 

klātbūtne, tos salīdzinot ar veselas ādas kontroles paraugiem.  

Psoriāze ir bieži sastopama hroniska dermatoloģiska saslimšana ar ļoti variablu atradni 

dažādās populācijās un ģeogrāfiskos rajonos. Par biežākajiem cēloņiem šādai izteiktai 

atšķirībai tiek uzskatīti klimats, ģenētiskā uzņēmība un pakļautība apkārtējās vides 

antigēniem. Savukārt, nozīmīgas dzimuma atšķirības psoriāzes prevalencē nav konstatētas 

(Enamandram and Kimball, 2013).  

Latvijas iedzīvotāji ģeogrāfiski atrodas klimata joslā, kas īpaši pastiprina psoriāzes 

iekaisuma norisi, jo garajā rudens un ziemas periodā samazinās un bieži svārstās gaisa 

temperatūra ārpus telpām ar vienlaikus ļoti sausu gaisu iekštelpās apkures dēļ, kā arī izteikti 

saīsinās dienas gaišais laiks un saņemtais ultravioletā starojuma daudzums. Tādēļ bieži  

ir vērojama izteikta simptomu sezonalitāte. Tomēr mēs sezonalitāti nevērtējām, jo mūsu 

pētījumā izmantotie ādas paraugi pamatā arī tika iegūti rudens un ziemas periodā, kad ir īpaši 

raksturīga psoriāzes norises klīniska pasliktināšanās.  

Mūsu pētījumā nekonstatējām saistību starp pētītajiem faktoriem un pacienta 

dzimumu. Vienlaikus netika konstatētas apskatīto faktoru statistiski nozīmīgas korelācijas  

arī ar pacientu vecumu vai slimības ilgumu, kā arī pacienta vecums un slimības ilgums 

nekorelēja savā starpā, kas nozīmē, ka šie parametri slimības patoģenēzē nav būtiski. 

Ādas antimikrobie peptīdi darbojas kā pirmā aizsardzības līnija ārējās vides 

patogēniem. Gan vesela āda, gan iekaisuma skarta āda spēj izdalīt olbaltumvielas  

ar antimikrobu darbību. Visvairāk līdz šim ir pētīti hBD un katelicidīni (Borkowski and Gallo, 

2011; Gallo and Nakatsuji, 2011; Morizane and Gallo, 2012). Psoriāzes skartas ādas 

antimikrobās aizsardzības spējas vērtējām, nosakot hBD-2 klātbūtni iegūtajos ādas paraugos. 

Atsevišķi tika izvērtēta epiderma un derma – visu psoriāzes pacientu ādas biopsiju paraugos 

tika konstatēti hBD-2-saturoši epidermas keratinocīti un dermas fibroblasti, limfocīti un 

makrofāgi. Starp epidermas un dermas hBD-2-saturošajām šūnām konstatējām statistiski 

nozīmīgu ļoti ciešu pozitīvu korelāciju. Vienlaikus svarīgi piebilst, ka starp psoriāzes un 

kontroles pacientu grupām tika konstatēta statistiski nozīmīga atšķirība hBD-2 faktora 

klātbūtnei gan epidermā, gan dermā, liecinot par to, ka psoriāzes pacientiem tieši šis ādas 

antimikrobais proteīns būtiski palielinās nemodificēta (vulgāra) psoriāzes iekaisuma laikā.  
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Līdz šim ir iegūti dažādi un neviennozīmīgi dati par hBD-2 lomu psoriāzes 

patoģenēzē. hBD-2 ir pētīts gan proteīnu, gan gēnu līmenī, gan noteikts asins serumā  

(Metz-Boutigue et al., 2010). Eiropas iedzīvotāju vidū psoriāzes sastopamība ir augsta,  

tādēļ ir pētīta hBD ģenētiskā loma. Ir konstatēts gēnu, kas kodē hBD, palielināts kopiju skaits 

Eiropas populācijā (Hollox et al., 2008; Stuart et al., 2012).  

Līdzīgi mūsu iegūtajiem datiem konstatēta izteikta hBD-2 atradne psoriāzes pacienta 

ādā, salīdzinot ar citām iekaisīgām ādas slimībām, kā atopiskais dermatīts, alerģisks 

kontaktdermatīts un kairinājuma kontaktdermatīts (Kamsteeg et al., 2010). Arī asins serumā, 

vienlaikus pētot psoriāzes un atopiskā dermatīta pacientus, ir novērota augsta hBD-2 

koncentrācija un cieša korelācija ar PASI jeb slimības aktivitāti tieši psoriāzes pacientiem 

(Jansen et al., 2009). Ievērojami paaugstināta hBD-2 klātbūtne novērota psoriāzes pacientu 

plazmā un vienlaikus (tā paša pētījuma ietvaros) arī keratinocītu kultūrās (Kanda et al., 2011). 

hBD-2 kopā ar citiem antimikrobiem peptīdiem ir konstatēts no psoriāzes iekaisuma perēkļa 

iegūtās zvīņās, kas, savukārt, aktivē dermālās dendrītiskās šūnas (Lande et al., 2015).  

hBD-2 nozīme psoriātiska iekaisuma patoģenēzē un psoriāzes terapijā parādīta,  

to imūnhistoķīmiski izvērtējot 12 psoriāzes pacientu ādas biopsijās pirms un sešas nedēļas  

pēc sistēmiskas terapijas ar TNF-α inhibitoru Etanercept. Tika novērota gan ievērojama  

PASI samazināšanās, gan hBD-2 ekspresijas samazināšanās pētāmajos ādas paraugos  

(Gambichler et al., 2011).  

Bieži psoriāzes iekaisuma norisē tieši saistībā ar antimikrobo aizsardzību tiek uzsvērta 

citu faktoru, piemēram, omega 3 un vitamīna A ietekme. Tomēr šie pētījumi ir sporādiski  

un, galvenokārt, ir aprakstīta vitamīna D loma. Imūnhistoķīmiski konstatēts, ka hBD-2 

ekspresija psoriāzes pacientu ādā ir augstāka pacientiem ar normālu vitamīna D līmeni 

serumā, salīdzinot ar pacientiem, kuriem bija vitamīna D deficīts. Šādas ādas vietējās imūnās 

atbildes izmaiņas varētu tikt izmantotas psoriāzes terapijā (Kim et al., 2010). Mūsu pētījumā 

iekļauto psoriāzes pacientu āda bija nesauļota, kā arī pacienti nebija papildus saņēmuši 

vitamīnu D, lai izslēgtu hBD-2 klātbūtni ietekmējošus faktorus. Tāpat mūsu pētījumā 

psoriāzes pacienti pirms ādas biopsijas parauga iegūšanas nesaņēma ne sistēmisku, ne lokālu 

terapiju. Tādējādi iegūtie dati parāda hBD-2 klātbūtni nemodificētā iekaisumā jeb “izejas” 

līmeni.   

Cilvēka āda ir ļoti labi inervēta un tajā arī neizmainītos apstākļos ir atrodama virkne 

neiropeptīdu. Autonomās nervu sistēmas aktivācija un dažādu neiropeptīdu klātbūtnes 

palielināšanās ādā korelē ar psoriāzes iekaisumu. Tiek uzskatīts, ka ne tikai ādas imūnās 

sistēmas, bet arī perifērās nervu sistēmas regulācijas traucējumi ir nozīmīgi psoriāzes 

patoģenēzē. Tieši lokāli ādā sekretētie neiropeptīdi, iespējams, uztur ieilgušu psoriāzes 
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iekaisumu. Līdz šim ir konstatēts palielināts nervu šķiedru blīvums psoriātiskā ādā  

un palielināta tādu neiropeptīdu kā kateholamīni un P viela sekrēcija (Chapman and 

Moynihan, 2009). 

Psoriāzes skarta ādas iekaisuma inervācijas pārmaiņu izvērtēšanai pētījumā 

imūnhistoķīmiski noteicām PGP 9.5, CGRP un P vielu. Kopumā PGP 9.5-saturošu 

nervšķiedru epidermā bija maz līdz vidēji daudz un dermā vidēji daudz, kamēr  

CGRP-saturošu struktūru kopumā epidermā bija vidēji daudz un dermā vidēji daudz  

līdz daudz. Salīdzinoši CGRP atradne bija nedaudz izteiktāka. Statistiski nozīmīgu ciešu 

pozitīvu korelāciju konstatējām starp CGRP-saturošām struktūrām epidermā un dermā. Īpaši 

pārsteidzoši bija P vielas rezultāti – visu pacientu dermā un tikai daļai pacientu epidermā  

(24 no 40) tika konstatēts pārsvarā maz P vielu-saturošu struktūru. Tas varētu liecināt par, 

iespējams, tahikinīnu sekundāru lomu psoriāzes iekaisumā. Vienlaikus svarīgi atzīmēt arī,  

ka statistiski nozīmīga atšķirība starp psoriāzes pacientu un kontroles pacientu grupām pastāv 

PGP 9.5 un P vielai epidermā, dermā un CGRP faktoram epidermā.  

PGP 9.5 loma tieši psoriāzes norisē pētīta maz un arī pieejamo datu līdz ar to nav 

daudz. Divos pētījumos PGP 9.5-imūnreaktīvas nervšķiedras palielinātā daudzumā  

ir konstatētas psoriāzes iekaisuma skartā ādā (Al’Abadie et al., 1995; Hagforsen et al., 2000). 

Ir pieejami pilnībā pretēji divu citu pētījumu dati, kuros parādīta izteikta PGP 9.5-imūn-

reaktīvu nervšķiedru samazināšanās psoriāzes iekaisumā, salīdzinot ar veselu ādu vai 

psoriāzes pacienta ādu bez iekaisuma (Johansson et al., 1991; El-Nour et al., 2009). 

Samazināta PGP 9.5 ekspresija konstatēta arī eksperimenta atopiskā dermatīta modelī pelei, 

kas pakļauta ilgstošam nelielam stresam. Tādējādi pastāvīgs stress iekaisīgā ādā samazina 

inervāciju (Lönndahl et al., 2010).  

Nevar izslēgt iespējamu variablo PGP 9.5 lomu ādas iekaisuma uzturēšanā  

un neirogēna iekaisuma veidošanā. Ir pierādīta PGP 9.5 nozīme nervu šķiedru kvalitātes 

izvērtēšanā – tā imūnhistoķīmiska noteikšana ar ādas biopsijas palīdzību ir rekomendēta  

kā diagnostika procedūra perifēru neiropātiju diagnostikā. PGP 9.5-saturošu nervšķiedru 

blīvums dermā tieši parāda siltuma, karstuma un sāpju sajūtas uztveri (Lauria et al., 2005). 

PGP 9.5 ir svarīgs neironu citoplazmas proteīns, kas ir atrasts gan centrālajā, gan perifērajā 

nervu sistēmā, gan arī plaši difūzās neiroendokrīnās sistēmas šūnās (Thomson et al., 1983). 

Vienlaikus PGP 9.5 izteikti skaidri iezīmē dažāda izmēra perifērās nervu šķiedras dažādos 

orgānos (Wilson et al., 1988). Ņemot vērā visu augstāk minēto, pieļaujams, ka mūsu pacientu 

ādā PGP 9.5 struktūru nedominējošais pārsvars atspoguļo visu kopējo nervu šķiedru 

kvalitātes samazināšanos psoriāzes gadījumā.  
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Statistiski nozīmīgu vidēji ciešu pozitīvu korelāciju konstatējām gan starp PGP 9.5 

atradni un apoptotiskām šūnām epidermā un dermā, gan arī starp PGP 9.5 atradni dermā  

un apoptotiskām šūnām epidermā. Līdzīgi kā mūsu pētījumā PGP 9.5-imūnreaktīvo 

nervšķiedru un identisks apoptotisku keratinocītu izvietojums epidermā ir novērots Vitiligo 

pacientu ādas paraugos (Aroni et al., 2008). Citā pētījumā eksperimenta peles modelī ar stresa 

inducētu neirogēno iekaisumu tika novērota dendrītisko šūnu skaita palielināšanās, straujāka 

nobriešana un migrācija un sekojoša pastiprināta keratinocītu apoptoze (Joachim et al., 2008). 

Tādējādi, domājams, neirālās un apoptotiskās izmaiņas ir cieši saistītas, jo iekaisuma šūnu 

izdalītie neirohormoni un mediatori iekaisuma gaitā (īpaši neirogēna iekaisuma) var inducēt 

programmētu šūnu nāvi.  

CGRP un P vielas ietekme uz psoriātisku iekaisumu pētīta eksperimenta peles modelī. 

Tika novērots, ka, denervējot ādu vai inhibējot minētos faktorus, ievērojami samazinās 

limfocītu skaits un akantoze. Limfocītu skaita izmaiņas ietekmēja gan CGRP, gan P vielas 

aktivitāte, savukārt, akantozi veicināja tieši CGRP (Ostrowski et al., 2011). Arī citu autoru 

pētījumu dati liecina tieši par CGRP ietekmi uz pastiprinātu keratinocītu proliferāciju  

un sekojošu epidermas sabiezēšanu gan psoriāzes skartā ādā, gan saistībā ar keloīdrētu 

veidošanos, gan inervētā eksperimenta ādas modelī (Yu et al., 2009; Roggenkamp et al., 2013; 

Suarez et al., 2014). CGRP veicina ne tikai keratinocītu proliferāciju, bet arī epidermas cilmes 

šūnu dalīšanos. Šāds minētā faktora darbības efekts novērots in vitro (Dong et al., 2010). 

Jāatzīmē, ka arī mēs vienlaikus ar izteiktu CGRP klātbūtni novērojām keratinocītu 

pastiprinātu proliferāciju un epidermas sabiezēšanu, salīdzinot ar kontroles grupas audu 

paraugiem.  

Keratinocītu audu kultūrās ir parādīta iespējama autokrīna vai parakrīna keratinocītu 

spēja ekspresēt neiropeptīdus CGRP un P vielu – neiropeptīdu stimulācija ievērojami 

palielināja neiropeptīdu receptoru ekspresiju keratinocītos un rezultātā ļoti liels daudzums 

CGRP un P vielas tika izdalīts no keratinocītiem. Savukārt, šo peptīdu koncentrācijas 

pieauguma rezultātā tika veicināta šūnu proliferācija un iekaisuma citokīnu ekspresija  

un sekrēcija (Shi et al., 2013). Jādomā, ka šāda autokrīna vai parakrīna šūnu sadarbība 

iespējama arī citu neiropeptīdu un pat citu iekaisuma mediatoru gadījumā.  

Interesanti, ka visi trīs mūsu pētītie faktori kompleksi tika izvērtēti hipertrofiskos 

apdeguma rētaudos saistībā ar izteiktām sāpēm un niezes sajūtu citu autoru darbos.  

Tika konstatēta visu trīs faktoru palielināta atradne un cieša korelācija gan ar sāpju,  

gan ar niezes sajūtu. PGP 9.5 korelēja ar niezes sajūtu, P viela korelēja ar sāpju sajūtu  

un CGRP korelēja gan ar niezes, gan ar sāpju sajūtu (Kwak et al., 2014). Šie fakti varētu 

izskaidrot arī atsevišķu mūsu psoriāzes pacientu subjektīvās sūdzības par ādas iekaisīgo 
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laukumu niezi, kamēr sāpes tiem tomēr nebija raksturīgas (P viela mūsu pētāmajos audu 

paraugos bija atrodama maz). Citā pētījumā P viela psoriāzes pacientu ādas biopsiju paraugos 

tika atrasta daudz un izteikti korelēja ar niezes intensitāti (Amatya et al., 2011). Šajā pētījumā 

iekļauto pacientu skaits bija nedaudz mazāks (28), salīdzinot ar mūsu pētījuma 40 pacientiem. 

Šīs izteiktās P vielas atradnes atšķirības varētu būt skaidrojamas tieši ar to, ka minētajā 

pētījumā gandrīz visi iekļautie pacienti sūdzējās par izteiktu pavadošu niezes sajūtu,  

kamēr no mūsu pētījuma pacientiem par niezes sajūtu sūdzējās tikai daži pacienti  

un arī ne pastāvīgi.  

Kopumā tradicionāli tiek uzskatīts, ka P vielai ir nozīmīga loma psoriāzes un arī citu 

hronisku iekaisīgu ādas slimību patoģenēzē (Asadi et al., 2012; Lotti et al., 2014). Taču mūsu 

iegūtie dati par neizteiktu P vielu saturošo struktūru atradni krasi atšķīrās no līdz šim literatūrā 

pieejamajiem uzskatiem. Viens pētījums iepriekš arī ir parādījis samazinātu P vielas 

ekspresiju psoriāzes skartā ādā (Pincelli et al., 1992). Domājams, ka tieši tahikinīnu loma 

psoriāzes patoģenēzē ir ļoti variabla un varbūt pārvērtēta. Kaut gan vienlaikus, iespējams,  

tieši dažādās P vielas noteikšanas laboratoriskās metodes var ievērojami ietekmēt iegūtos 

rezultātus. 

Psoriāzes iekaisuma izvērtēšanai ādā imūnhistoķīmiski noteicām TNF-α, IL-1α, IL-6 

un IL-8. TNF-α-saturošas šūnas konstatējām gan epidermā, gan dermā, tomēr dermā šī atradne 

bija ievērojami izteiktāka. Arī IL-6 un IL-8 atradne bija bagātīga – abus minētos faktorus 

vidēji daudz līdz daudz saturēja gan epidermas, gan dermas šūnas. Vidēji ciešu pozitīvu 

korelāciju konstatējām starp IL-6 un IL-8 atradni dermā. Daļai no mūsu pētījuma pacientiem 

atsevišķi epidermas keratinocīti un maz dermas saistaudu šūnas saturēja IL-1α. Citā pētījumā 

no psoriāzes skartas ādas tika iegūtas mezenhimālās cilmes šūnas, kurās tika konstatēta 

palielināta IL-6 un IL-8 kodējošo gēnu ekspresija salīdzinājumā ar veselu ādu, kamēr IL-1 

kodējošā gēna ekspresija nebija lielāka nekā veselā ādā (Campanati et al., 2014).  

Tādējādi varam domāt, ka galvenie citokīni psoriāzes skartā ādā ir citu citokīnu izdales 

stimulētāji IL-6 un IL-8. 

Psoriāze pieder saslimšanām, kurās dominē tieši Th1 citokīnu profils. TNF-α psoriāzes 

iekaisumā tiek saistīts ar hiperplāziju un dermas kārpiņu proliferāciju (klīniski psoriātiskā 

iekaisuma perēkļa attīstība), kapilāru dilatāciju un limfocītus saturošiem iekaisuma 

infiltrātiem (klīniski eritēmas parādīšanās) (Tokura et al., 2010; Brotas et al., 2012;  

Singh et al., 2013). Minētās morfoloģiskās izmaiņas konstatējām arī mūsu pētījuma ietvaros 

iegūtajos ādas audu paraugos. 

Ir pierādīta tieši TNF-α kā vadošā citokīna loma psoriāzes iekaisuma attīstībā 

eksperimenta peles modelī. Ar sarkano kaulu smadzeņu transplantācijas palīdzību tika iegūti 
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dati par to, ka TNF-α, kas veicina ādas iekaisuma attīstību, producēšanu veic ādā pastāvīgi 

esošās šūnas, bet ne tās, kas attīstās no sarkanām kaulu smadzenēm un migrē  

(Nakajima et al., 2010). Vienlaikus citā pētījumā eksperimenta peles psoriāzes modelī TNF-α 

izdalīja gan keratinocīti, gan dendrītiskās šūnas, makrofāgi un limfocīti (Sato et al., 2014). 

Izteikta TNF-α ekspresijas un sekojoši arī psoriāzes radītā iekaisuma samazināšanās  

ir novērota pēc pielietotas terapijas ar TNF-α inhibitoru (Menter et al., 2007).  

Keratinocīti ekspresē TNF-α, tomēr uzskatām, ka TNF-α pamatā skar tieši psoriāzes bojātu 

dermu, liecinot par galvenajām iekaisuma norisēm tieši saistaudos. 

Ir aprakstīta TNF-α spēja inducēt keratinocītu apoptozi psoriātiskā iekaisumā 

(Zimmermann et al., 2011). Mūsu pētījumā novērojām ievērojami palielinātu TNF-α klātbūtni 

epidermā un dermā, kā arī apoptotiskus keratinocītus un dermas šūnu apoptozi.  

Neskatoties uz statistiski ticamas abu augstāk minēto faktoru korelācijas trūkumu, tomēr 

uzskatām, ka psoriāzes pacientiem ir vērojama šī literatūrā aprakstītā keratinocītu un dermas 

šūnu TNF-α ekspresijas un programmētas šūnu nāves savstarpējā korelācija, un primārā 

indukcija visdrīzāk “nāk” no TNF-α.  

IL-1α atradne mūsu pētījuma ietvaros bija neizteikta, kas ir daļēji pretēja literatūrā 

pieejamiem datiem. Tā, ādas biopsijās un vienlaikus arī asins plazmā psoriāzes pacientiem, 

kas nebija saņēmuši terapiju, konstatēts samazināts IL-1α daudzums (Tamilselvi et al., 2013). 

Johnston un līdzautoru divos atsevišķos pētījumos konstatēta IL-1 ekspresijas palielināšanās 

un tieša saistība ar antimikrobo peptīdu izteiktāku producēšanu, t. sk., hBD-2  

(Johnston et al., 2011). Tomēr jāņem vērā, ka atšķiras diagnostikas metodes un šie rezultāti  

ir iegūti in vitro apstākļos, kā arī vienā no pētījumiem izmantots eksperimenta peles psoriāzes 

modelis, kas nozīmē to, ka ne vienmēr dati, ko iegūst no vienas sugas, ir korekti 

interpretējami citai, piemēram, cilvēkam. Tādēļ būtu jāvērtē gan tas, ka IL-1 loma psoriāzes 

iekaisumā variē, gan arī tas, ka vienlaikus molekulārā un gēnu līmenī iespējamas ievērojamas 

minētā faktora ekspresijas atšķirības.  

IL-1 ekspresiju kodējošo gēnu izmaiņas un līdz ar to arī lielāks slimības attīstības risks 

konstatēts psoriātiska artrīta pacientiem (Rahman et al., 2006; Bowes et al., 2012).  

Kopumā IL-1α darbības efekts varētu būt skaidrojams ar to, ka lokāli ādā svešu 

antigēnu ietekmē dendrītiskās šūnas un T limfocīti veido šūnu sakopojumus, kas dermā 

perivaskulāri veicina jaunu T limfocītu proliferāciju un aktivāciju. Šāda imūno šūnu perēkļu 

veidošanās samazinās, ja samazinās makrofāgu daudzums. Terapija ar IL-1α kontakta 

hipersensitivitātes eksperimenta peles modelī dermas makrofāgos veicina hemokīnu 

produkciju. Tādējādi IL-1α, iespējams, vairāk saistīts tieši ar iegūto ādas imunitāti  
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(Natsuaki et al., 2014). Vienlaikus IL-1α aktīvi piedalās arī imūnās funkcijas nodrošināšanā 

gļotādās (Wu et al., 2013; Bamias et al., 2014).  

Interesanti, ka mūsu pētījumā iekaisuma citokīnu atradne ar pacienta vecumu 

nekorelēja, tomēr literatūrā ir pieejami dati par nelielu IL-1α un tā receptora antagonista 

samazināšanos lokāli veselā ādā saistībā ar novecošanas procesiem (Sato et al., 2014). 

Ievērojama IL-6 atradne konstatēta tuklajās šūnās eksperimentāli inducētā psoriāzes 

bojājumā. Vienlaikus novērota arī IL-6 receptora ekspresija dermas šūnās (Suttle et al., 2012). 

Seruma IL-6 koncentrācija ir aprakstīta kā labs prognostisks faktors veiksmīgas lokālās 

terapijas rezultātiem, jo pasargā no imunitātes nomākuma (Lo et al., 2010). Kopumā IL-6 

koncentrācija asins serumā aprakstīta kā sistēmiska iekaisuma efektīvs prognostisks faktors, 

īpaši pacientiem ar smagu slimības gaitu (Dowlatshahi et al., 2013). IL-6 koncentrācijas 

samazināšanās novērota arī kā atbildes reakcija psoriāzes pacientiem ar sekmīgiem 

sistēmiskas terapijas rezultātiem (Cordiali-Fei et al., 2014).  

Tomēr jāmin arī, ka ir variabli dati, kas iegūti no gēnu izpētes. IL-6 kodējošo gēnu 

polimorfisms tiek asociēts tieši ar lielāku psoriāzes attīstības risku, taču ne terapijas 

efektivitāti (Białecka et al., 2015). Vienlaikus citā pētījumā IL-6 ģenētiskās variācijas 

uzskatītas par psoriāzes attīstības risku samazinošām (Boca et al., 2013). 

Vienlaicīga iekaisuma citokīnu TNF-α, IL-1α un IL-6 noteikšana varētu kalpot  

kā psoriāzes diagnozes un terapijas izvērtēšanas rādītājs (Portugal-Cohen et al., 2012).  

Gan IL-6, gan IL-8 palielinātā atradne mūsu pētījumā iegūtajiem audu paraugiem 

atbilst literatūrā pieejamiem datiem. IL-6 un IL-8 kodējošo gēnu ekspresijas vienlaicīga 

palielināšanās konstatēta pacientiem ar smagiem apdegumiem (Noronha et al., 2014). 

Tādējādi varam spriest, ka šo abu iekaisuma citokīnu darbība kopumā notiek saskaņoti.  

To pamato mūsu pētījumā novērotā gan IL-6, gan IL-8 vienlaicīga paaugstināšanās  

gan epidermas keratinocītos, gan dermas iekaisuma šūnās psoriāzes iekaisumā un vidēji cieša 

pozitīva korelācija starp abiem minētajiem faktoriem.  

Interesanti, ka IL-6 un IL-8 secīga paaugstināšanās konstatēta arī keratinocītu  

un melanocītu kultūrās ultravioletā starojuma ietekmē. Iespējams, tieši parakrīnas šūnu 

sadarbības rezultātā tiek nodrošināta abu minēto interleikīnu augsta sekrēcija. Kopā ar šiem 

iekaisuma citokīniem tika novērota arī MMP-9 faktora palielināšanās. Tādējādi, domājams, 

audu deģenerācijas marķieri rada nosacījumus iekaisuma attīstībai un kompleksi ar IL-6  

un IL-8 ietekmē šūnu diferenciāciju un pat fenotipu (Decean et al., 2013).  

Psoriāzes skartas ādas audu deģenerācijas un remodelācijas izvērtēšanas nolūkos 

imūnhistoķīmiski noteicām MMP-2, TIMP-2 un TIMP-4. Kopumā daudz MMP-2-saturošas 

šūnas konstatējām visos audu paraugos dermā, kamēr arī gandrīz visu psoriāzes pacientu 
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epidermas keratinocīti saturēja MMP-2. Vienlaikus maz epidermas keratinocīti un vidēji 

daudz dermas saistaudu un iekaisuma šūnas vairumam psoriāzes pacientu saturēja TIMP-2, 

bet vidēji daudz epidermas keratinocīti un vidēji daudz dermas saistaudu un iekaisuma šūnas 

vairumam psoriāzes pacientu saturēja TIMP-4. Bieži novērojām perēkļveidīgu TIMP-2 un 

TIMP-4 ekspresiju. Jāuzsver arī, ka pastāv statistiski nozīmīga atšķirība starp psoriāzes 

pacientu un kontroles pacientu grupām TIMP-2 un TIMP-4 faktoriem epidermā. Cieši savā 

starpā korelēja TIMP-2 un TIMP-4 atradne dermā psoriāzes pacientiem. Tātad tas norāda uz 

MMP-2 kā galveno audu degradācijas enzīmu psoriāzes skartā ādā, ko cenšas nomākt 

saskaņota vairāku audu kolagenāžu nomācējfaktoru – TIMP-2 un TIMP-4, izdale. Tāpēc 

pieļaujam, ka TIMP-4 vispār varētu būt selektīvs psoriāzes skartas ādas MMPs 

nomācējfaktors. 

MMPs serumā un sinoviālajā šķidrumā ir kļuvušas par vērtīgiem diagnostiskajiem 

biomarķieriem psoriātiska artrīta norises un tā terapijas ar TNF-α blokatoriem,  

kurus lieto arī psoriāzes terapijā, izvērtēšanā (Giannelli et al., 2004; Chandran et al., 2013). 

Pašlaik pieejami dati arī, ka MMPs ir svarīgi biomarķieri psoriāzes aktivitātes un terapijas 

rezultātu izvērtēšanā. Jāmin gan, ka biežāk tomēr pētīta tiek asins plazma un salīdzinoši 

ierobežoti pieejama informācija par MMPs izmaiņām tieši ādas audu paraugos.  

Minēta MMP-3 un vienlaikus augsti jutīga C reaktīvā olbaltuma noteikšana asins plazmā,  

kas varētu palīdzēt diferencēt pacientus ar psoriāzi no pacientiem ar psoriāzi un psoriātisku 

artrītu (Chandran, 2012). Tomēr nav norādīts, ka asins plazma uzrāda kopējo organisma, 

nevis selektīvo katram orgānam raksturīgo faktora lielumu.  

Psoriāzes pacientiem, salīdzinājumā ar veseliem kontroles pacientiem, MMP-9 

paaugstināšanās novērota perifēro asiņu mononukleārajās šūnās, asins plazmā un ādas 

paraugos, bet vienlaikus tās samazināšanos visos minētajos paraugos novēroja pēc terapijas  

ar TNF-α blokatoriem (Buommino et al., 2012). MMP-9 izteiktas izmaiņas novērotas  

tieši pacientiem ar lielperēkļu psoriāzi (Lee and Lew, 2009). Arī MMP-1 un TIMP-1 pētīts 

psoriāzes pacientiem asins plazmā un, iespējams, tie varētu kalpot kā biomarķieri psoriāzes 

gaitas izvērtēšanā (Flisiak et al., 2008). MMP-9 un MMP-12 kopā ar TIMP-1 un TIMP-3 

izteikta ekspresija konstatēta psoriāzes pacientu ādas paraugos, pārsvarā perivaskulāri  

un makrofāgos (Suomela et al., 2001).  

Tieši MMP-2 ir pētīts gēnu līmenī un atsevišķām pacientu apakšgrupām ir konstatēta 

saistība ar psoriāzes, t. s., ādas gēna lokusu uzņēmības rajonu (Vasku et al., 2009).  

Arī mūsu pētījumā bija vērojama MMP-2 ekspresijas palielināšanās, taču tika pētīti tieši ādas 

paraugi, kas iegūti no izteikti iekaisuša ādas rajona. Mūsu dati parāda, ka MMP-2 ekspresijas 
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palielināšanās raksturīga tieši psoriāzes skartā ādā, taču, iespējams, šiem pacientiem 

raksturīgas arī ģenētiskas izmaiņas.  

Mēs konstatējām TIMP-2 samazinātu ekspresiju psoriātiskā epidermā, kamēr, 

domājams, kompensatori dermas saistaudu šūnas un iekaisuma šūnas vidēji daudz saturēja 

TIMP-2. Mūsu pētījuma atradne daļēji atbilst citu autoru iegūtajiem datiem par palielinātu 

TIMP-2 klātbūtni psoriāzes skartā ādā, kaut gan atkal citu autoru pētījumā īpaša uzmanība 

tika pievērsta tieši izmaiņām epidermā. Gan šajā pētījumā, gan arī mūsu pētījumā psoriāzes 

iekaisuma skartā epidermā tika novērota tieši bazālo keratinocītu dominēšana TIMP-2 

ekspresēšanā (Fleischmajer et al., 2000). Ir apstiprināta arī TIMP-2 kodējošo gēnu palielināta 

ekspresija psoriāzes pacientiem (Zhang et al., 2013).  

Šobrīd pieejamo datu par TIMP-4 kopumā ir maz. TIMP-2 un TIMP-4 ir kompleksi 

pētīti saistībā ar brūču dzīšanu. Novērota TIMP-2 ievērojama atšķirība netraucētā dzīšanas 

procesā un hroniskās čūlās. Hroniskās nedzīstošās čūlās TIMP-2 klātbūtne ievērojami 

samazinājās. Vienlaikus TIMP-4 ekspresija hroniskās čūlās tika konstatēta perivaskulāri 

(Vaalamo et al., 1999). Tādējādi, domājams, TIMP ekspresijas un savstarpējā līdzsvara 

izmaiņas tieši ietekmē gan brūču dzīšanu, gan audu reģenerāciju kopumā. TIMP-4 

koncentrācija asins serumā ir ievērojami palielināta sistēmiskās sklerozes pacientiem  

(Elias et al., 2008). Psoriāzes skartā ādā TIMP-4 pētīts nav. Mēs konstatējām TIMP-4 

saturošu šūnu klātbūtni gan epidermā, gan dermā un vienlaikus arī tā pozitīvu korelāciju ar 

TIMP-2. Tādējādi, domājams, TIMP un, īpaši, TIMP-4 ir kompensatora inhibējoša nozīme 

audu deģenerācijā un sekojošā remodelācijā. 

Apoptozes noteikšanai mūsu pētījuma ietvaros pielietojām TUNEL kitu. Konstatējām 

statistiski nozīmīgu atšķirību starp psoriāzes pacientu un kontroles pacientu grupām 

apoptotisko šūnu daudzumam epidermā un dermā. Gandrīz visu psoriāzes pacientu ādas 

paraugos konstatējām apoptotisko šūnu klātbūtni. Kopumā gan epidermā, gan dermā 

apoptotisko šūnu bija vidēji daudz, un to starpā konstatējām statistiski nozīmīgu ļoti ciešu 

pozitīvu korelāciju, kas liecina par programmētu šūnu nāvi kā kompensatoro mehānismu 

bojātu šūnu aizvākšanai no ādas psoriātiska rajona bez rētaudu veidošanās. 

Apoptoze kā programmēta šūnu nāve ir neatņemama šūnas dzīves cikla sastāvdaļa. 

Psoriāzes skartā ādā ļoti plašas izmaiņas skar, pirmkārt, epidermu un to veidojošo keratinocītu 

dzīves ciklu. Bieži ir novērota parakeratoze. Ādai līdzīgā eksperimenta psoriāzes modelī, 

pielietojot TUNEL reaģentus, ir novērota variabla apoptozes atradne tieši parakeratotiskajos 

epidermas rajonos (Yamamoto-Tanaka et al., 2014). Arī psoriāzes pacientu ādas biopsijās  

ar šo pašu metodi ir konstatēta palielināta apoptotisko šūnu klātbūtne epidermā, salīdzinot  

ar veselu ādu (Kawashima et al., 2004; Gündüz et al., 2006; Doger et al., 2007).  
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Apoptoze vairākos pētījumos psoriāzes pacientiem apskatīta saistībā ar pielietoto 

ārstēšanu. Pētīta psoriāzes skarta āda, kas ārstēta ar vitamīna D3 analogu kalcipotriola ziedi – 

visplašāk psoriāzes ārstēšanā lietoto lokālo medikamentu, kas iekļauts arī valsts 

kompensācijas programmā Latvijā psoriāzes pacientiem. Šis medikaments, domājams, 

samazina keratinocītu proliferāciju, vienlaikus veicinot to diferenciāciju. Ievērojama 

apoptotisko keratinocītu palielināšanās tika konstatēta tieši ārstētajos ādas rajonos  

(El-Domyati et al., 2007; Tiberio et al., 2009; Raychaudhuri et al., 2014). Arī pēc kombinētas 

terapijas ar darvas preparātiem un ultravioleto starojumu ir novērota izteiktāka programmēta 

šūnu nāve ādā (Ranna et al., 2014).      

Ir dati par palielinātu apoptozes atradni sarkano kaulu smadzeņu mezenhimālajās 

cilmes šūnās un vienlaikus arī izmainītu to aktivitāti psoriāzes pacientiem – šīs izmaiņas, 

iespējams, ir par pamatu izmainītai imūnai atbildei psoriāzes pacientiem kopumā  

(Hou et al., 2014). Līdzīgi psoriāzes pacientiem asins plazmā ir konstatēta ievērojami 

palielināta ar apoptozes mehānismu saistītu endotēlija šūnu, trombocītu, monocītu  

un makrofāgu šūnu membrānu daļiņu klātbūtne, kas ievērojami palielina kardiometabolo risku 

(Takeshita et al., 2014).  

Tādējādi uzskatāmi tiek parādīts, ka apoptoze nav jāvērtē tikai izolēti kā šūnu nāve, 

bet gan vienlaikus tā tieši ietekmē psoriāzes iekaisuma norisi, gan arī ar psoriāzi bieži 

asociētas pavadošas saslimšanas. Pašlaik ir zināms, ka psoriāzes pacientiem ģenētiski  

ir izmainīts arī gēnu sastāvs, kas kodē imūno sistēmu, šūnas ciklu un apoptozi  

(Tervaniemi et al., 2012; Filkor et al., 2013). 

Diskusijas nobeigumā jāmin, ka mūsu pētījumā pirmo reizi tieši ar imūnhistoķīmijas 

metodi ir kompleksi analizētas ādas morfoloģiskās pārmaiņas psoriāzes pacientiem ar audu 

parauga iegūšanas brīdī neārstētu iekaisumu. Galvenie procesi saistāmi ar psoriāzes skartā 

ādas iekaisumā konstatējamu izteiktu antimikrobo peptīdu hBD-2 un audu deģenerācijas 

marķieri MMP-2-saturošu epidermas un dermas šūnu palielināšanos, neiropeptīdus saturošās 

inervācijas izmaiņām, kompensatoru apoptotisko šūnu atradni, selektīvām / individuālām 

iekaisuma citokīnu pārmaiņām. Ādas neirogēnā iekaisuma attīstībā galvenā nozīme ir tieši 

CGRP struktūru klātbūtnei. TNF-α, IL-6 un IL-8 ir svarīgi iekaisuma citokīni, kamēr IL-1α 

nav galvenais iekaisuma mediators psoriāzes patoģenēzē. Kā absolūti novatora jāmin TIMP-4 

(un ar to saistītā TIMP-2) atradne, kas norāda uz kompensatorām audu remodelācijas 

iespējām, kamēr no MMPs plejādes arī MMP-2 ir viens no galvenajiem psoriātiskas ādas 

deģenerācijas faktoriem. 
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5. SECINĀJUMI 

 

1. Dažāda slimības ilguma un norises psoriāzes pacientu ādā būtiska ir ādas 

antimikrobo peptīdu, speficiskas neiropeptīdus saturošās inervācijas (sensorās), iekaisuma 

citokīnu, deģeneratīvo enzīmu un programmētas šūnu nāves aktivācija, kas norāda  

uz to iesaisti psoriāzes morfopatoģenēzē. Vienlaikus minēto faktoru atradne statistiski 

nozīmīgi nekorelē ar pacientu vecumu, dzimumu, slimības ilgumu un sezonu, izslēdzot  

šos parametrus no iesaistes slimības patoģenēzē. 

2. Vesela cilvēka ādu raksturo neliela antimikrobo proteīnu, iekaisuma mediatoru  

un proiekaisuma citokīnu klātbūtne, kamēr kopējo citokīnu stimulējošo faktoru (IL-6 un IL-8) 

ekspresija saglabājas augsta. Vienlaicīgi veselā ādā dominējošā ir sensorā inervācija  

ar specifisku CGRP klātbūtni. Apoptoze ir raksturīgs kompensatorais mehānisms veselas ādas 

keratinocītu un dermas saistaudu šūnu dzīves cikla regulācijā. 

3. Psoriāzes skartu dažāda vecuma pacientu ādā statistiski nozīmīgi palielinātais  

hBD-2 norāda uz tā lomu terapijas nemodificētas psoriātiskas ādas lokālajā aizsardzībā. 

4. Psoriāzes pacientiem CGRP saturošas inervācijas salīdzinošais pārsvars  

pār PGP 9.5-saturošajām nervšķiedrām liecina par kopējo ādas inervācijas kvalitātes 

pasliktināšanos jeb bojājumu, kas neattiecas uz jušanas nervšķiedrām. Selektīvā CGRP 

izteiktā klātbūtne norāda uz tā, nevis P vielas, kā galvenā neirogēnā iekaisuma faktora lomu 

un plašākām ar citām ādas norisēm (keratinocītu proliferācija, epidermas sabiezēšana) 

saistītām funkcijām psoriāzes pacienta ādā. 

5. Galvenie citokīni psoriāzes skartā ādā ir citu citokīnu izdales stimulētāji  

IL-6 un IL-8, kas liecina par neizmainītu šo faktoru lomu ādā. TNF-α, galvenokārt, skar 

psoriāzes bojātu dermu, liecinot par galvenajām iekaisuma norisēm tieši saistaudos,  

nevis epidermā, kamēr galvenā proiekaisuma citokīna IL-1α atradne tikai daļai pacientu 

liecina par, iespējams, ļoti individuālu ādas atbildi slimības gaitai. 

6. Psoriāzes pacienta ādā izteikta ir deģenerācijas enzīma MMP-2 ekspresija,  

kamēr kā MMP galvenie inhibitori būtiski palielinās savstarpēji korelējošie TIMP-2 un  

TIMP-4 (īpaši TIMP-4). Kopumā audu deģenerācijas faktoru un to nomācēju kopēja (TIMP-2) 

un selektīva (TIMP-4) palielināšanās liecina par intensīviem psoriāzes skarta ādas rajona 

remodelācijas procesiem. 

7. Psoriāzes skartās ādas izteiktā apoptotisko šūnu atradne liecina par programmētu 

šūnu nāvi kā kompleksu mehānismu bojāto šūnu aizvākšanai no ādas bez rētaudu veidošanās.     
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8. Psoriāzes pacienta diagnostiski prognostiskajā algoritmā ieslēdzama tādu 

molekulāro marķieru kā hBD-2, CGRP, IL-6, IL-8, MMP-2 un TIMP-4 noteikšana. 
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PIELIKUMS I 

 

Mikrofotogrāfijas 

 

 

3.1. attēls. 31 gadu vecas sievietes ādas audu griezums ar epidermu, kurā saglabāti visi tās slāņi. 

Bazālā slānī redzami nedaudz intraepiteliāli limfocīti. Hematoksilīns un eozīns, × 400 
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3.2. attēls. 33 gadus vecas sievietes ādas audu griezums ar neizmainītu epidermu un dermu  

bez iekaisīgām izmaiņām, kā arī mata folikulu un tauku dziedzeru klātbūtni. 

Hematoksilīns un eozīns, × 100 

 

 

3.3. attēls. 36 gadus veca psoriāzes pacienta ādā izteikta epidermas nevienmērīga sabiezēšana  

ar bazālā un dzeloņainā slāņa proliferāciju. Hematoksilīns un eozīns, × 100 



89 

 

3.4. attēls. 18 gadus veca psoriāzes pacienta ādā izteikta epidermas bazālā un dzeloņainā slāņa 

pirkstveidīga dilatācija jeb vālītes formas Malpīgija slānis, kā arī suprapapillāra sašaurināšanās 

un kapilāru cilpveidīga dilatācija dermas kārpiņu slānī. Hematoksilīns un eozīns, × 200 

 

 

3.5. attēls. 36 gadus vecas psoriāzes pacientes epidermā Kogoj sūkļveidīgu pustulu klātbūtne  

un parakeratoze vienlaicīgi ar graudainā slāņa izzušanu. Hematoksilīns un eozīns, × 250 
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3.6. attēls. Difūzi un perivaskulāri novietoti iekaisuma šūnu infiltrāti (sarkanas zvaigznītes) 

dermas kārpiņu slānī, kā arī epidermas parakeratoze (zaļas zvaigznītes) 42 gadus veca psoriāzes 

pacienta ādā. Hematoksilīns un eozīns, × 100 

 

 

3.7. attēls. 19 gadus veca psoriāzes pacienta dermā ļoti izteikta perēkļveidīga iekaisuma šūnu 

infiltrācija. Hematoksilīns un eozīns, × 100 
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3.8. attēls. Izteikti iekaisuma šūnu infiltrāti, kas aptver sklerotizētas arteriolas 45 gadus veca 

psoriāzes pacienta dermā. Hematoksilīns un eozīns, × 250 

 

 

3.9. attēls. Ekrīno sviedru dziedzeru sekretoro daļu veidojošo glandulocītu vakuolizācija  

36 gadus veca psoriāzes pacienta ādā. Hematoksilīns un eozīns, × 250 
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3.10. attēls. hBD-2-saturoši keratinocīti epidermas bazālajā slānī un maz līdz vidēji daudz (+/++) 

hBD-2-saturošas saistaudu šūnas dermas kārpiņu slānī 31 gadu vecas kontroles pacientes ādā. 

hBD-2 IMH, × 400 

 

 

3.11. attēls. Daudz līdz ļoti daudz (+++/++++) PGP 9.5-saturošas pozitīvas šūnas redzes laukā  

33 gadus vecas kontroles pacientes ādā. PGP 9.5 IMH, × 400 
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3.12. attēls. Daudz līdz ļoti daudz (+++/++++) PGP 9.5-saturošas smalkas nervšķiedras ap ekrīno 

sviedru dziedzeru glandulocītiem un blakus pieguļošajā nervu šķiedru kūlītī 7–12 gadus veca 

kontroles pacienta ādā. PGP 9.5 IMH, × 400 

 

 

3.13. attēls. Pārliecinoša CGRP-saturošu šūnu un nervšķiedru klātbūtne epidermā. Arī vidēji 

daudz (++) dermas fibroblasti satur peptīdu 7–12 gadus veca kontroles pacienta ādā.  

CGRP IMH, × 400 
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3.14. attēls. Vidēji daudz (++) P vielu-saturoši glandulocīti dermas tauku dziedzeros 7–12 gadus 

veca kontroles pacienta ādā. P viela IMH, × 400 

 

 

3.15. attēls. TNF-α-saturoši keratinocīti epidermas bazālajā slānī 7–12 gadus veca kontroles 

pacienta ādā. TNF-α IMH, × 400 
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3.16. attēls. Vidēji daudz (++) IL-1α-saturoši ekrīno sviedru dziedzeru glandulocīti 7–12 gadus 

veca kontroles pacienta ādā. IL-1α IMH, × 400 

 

 

3.17. attēls. Bagātīga (++++) IL-6 klātbūtne epidermas keratinocītos un dermas saistaudu šūnās, 

kā arī asinsvadu endoteliocītos 7–12 gadus veca kontroles pacienta ādā. IL-6 IMH, × 400 
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3.18. attēls. Bagātīgi IL-8-saturoši ekrīno sviedru dziedzeru glandulocīti 7–12 gadus veca 

kontroles pacienta ādā. IL-8 IMH, × 400 

 

 

3.19. attēls. Maz līdz vidēji daudz (+/++) MMP-2-saturoši keratinocīti epidermā un vidēji daudz 

(++) MMP-2-saturoši fibroblasti dermā 7–12 gadus veca kontroles pacienta ādā.  

MMP-2 IMH, × 400 
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3.20. attēls. Daudz (+++) TIMP-2-saturoši keratinocīti 7–12 gadus veca kontroles pacienta ādā 

(zvaigznītes).  TIMP-2 IMH, × 400 

 

 

3.21. attēls. Vidēji daudz (++) TIMP-4-saturoši keratinocīti un dermas saistaudu šūnas 33 gadus 

vecas kontroles pacientes ādā. TIMP-4 IMH, × 400 
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3.22. attēls. Ļoti daudz (++++) apoptotiski epidermas keratinocīti un daudz (+++) dermas 

saistaudu šūnas 7–12 gadus veca kontroles pacienta ādā. TUNEL, × 400 

 

 

3.23. attēls. Izteikta tauku dziedzeri veidojošo glandulocītu apoptoze 33 gadus vecas kontroles 

pacientes ādā. TUNEL, × 100 
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3.24. attēls. Bagātīga hBD-2 klātbūtne gan 64 gadus vecas psoriāzes pacientes epidermā,  

gan dermas saistaudu un iekaisuma šūnās. Epidermā izteikts hBD-2-saturošu keratinocītu 

pārsvars bazālajā un dzeloņainajā slānī. hBD-2 IMH, × 250 

 

 

3.25. attēls. Ļoti daudz (++++) hBD-2-saturoši keratinocīti, dermas saistaudu un iekaisuma šūnas 

60 gadus veca psoriāzes pacienta ādā ar plašu ķermeņa laukuma bojājumu. hBD-2 IMH, × 200 
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3.26. attēls. hBD-2-saturošu fibroblastu, makrofāgu un limfocītu pārpilnība dermā uz plašas 

epidermas antimikrobās atbildes fona 36 gadus vecam psoriāzes pacientam ar četrus gadus ilgu 

slimības anamnēzi. hBD-2 IMH, × 200 

 

 

3.27. attēls. 18 gadus veca psoriāzes pacienta ilgstoša iekaisuma perēkļa āda uz apakšstilba,  

kurā izteikta hBD-2 klātbūtne ekrīno sviedru dziedzeru glandulocītos. hBD-2 IMH, × 250 



101 

 

3.28. attēls. Maz (+) smalkas PGP 9.5-saturošas nervšķiedras vijas cauri epidermas 

dzeloņainajam slānim 51 gadu veca psoriāzes pacienta ādā ar ilgstošu slimības anamnēzi. 

Vienlaikus vērojamas vidēji daudz (++) PGP 9.5-saturošas nervšķiedras audos uz epidermas un 

dermas robežas. PGP 9.5 IMH, × 400 

 

 

3.29. attēls. 43 gadus veca psoriāzes pacienta ar plašu ķermeņa virsmas bojājumu epidermā 

vērojamas vidēji daudz (++) PGP 9.5-saturošas nervšķiedras bazālajā slānī, kā arī smalks  

PGP 9.5-saturošu nervšķiedru tīklojums dermas kārpiņu slānī. PGP 9.5 IMH, × 400 
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3.30. attēls. Daudz (+++) smalkas PGP 9.5-saturošas nervšķiedras dermas saistaudos  

ar vienlaicīgu izteiktu epidermas inervāciju 19 gadus vecai psoriāzes pacientei.  

PGP 9.5 IMH, × 400 

 

 

3.31. attēls. 19 gadus veca psoriāzes pacienta sviedru dziedzeros ļoti daudz (++++)  

PGP 9.5-saturošas nervšķiedras aptver glandulocītus. PGP 9.5 IMH, × 400 
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3.32. attēls. Pacientam ar 10 gadus ilgu psoriāzes anamnēzi PGP 9.5-saturošas nervšķiedras 

aptver ne tikai sviedru dziedzerus, bet arī asinsvada sieniņas, kā arī atrodami PGP 9.5-saturoši 

nervšķiedru kūlīši. PGP 9.5 IMH, × 400 

 

 

3.33. attēls. Bagātīga CGRP-saturošu struktūru atradne 65 gadus veca psoriāzes pacienta 

epidermā. CGRP IMH, × 200 
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3.34. attēls. Ļoti daudz (++++) CGRP-saturošas struktūras tieši epidermas bazālajā  

un dzeloņainajā slānī 68 gadus vecam psoriāzes pacientam ar 44 gadus ilgu slimības anamnēzi. 

CGRP IMH, × 200 

 

 

3.35. attēls. 36 gadus veca psoriāzes pacienta ādā redzamas CGRP-saturošas nervšķiedras  

ap asinsvadiem un arī atsevišķi CGRP pozitīvi makrofāgi. CGRP IMH, × 400 
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3.36. attēls. Psoriāzes skartas ādas iekaisumā pacientam ar 4 gadus ilgu slimības anamnēzi 

atrodami CGRP-saturošu iekaisuma šūnu konglomerāti. CGRP IMH, × 400 

 

 

3.37. attēls. 36 gadus veca psoriāzes pacienta ādas saistaudos vērojamas atsevišķas  

P vielu-saturošas smalkas nervšķiedras un makrofāgi asinsvadu tuvumā. P viela IMH, × 400 
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3.38. attēls. Bagātīga perēkļveidīgi novietotu TNF-α-saturošu keratinocītu atradne 36 gadus veca 

psoriāzes pacienta epidermā ar vienlaicīgu TNF-α klātbūtni arī dermas saistaudus infiltrējošajās 

iekaisuma šūnās. TNF-α IMH, × 250 

 

 

3.39. attēls. 69 gadus veca psoriāzes pacienta ādā ar plašu ķermeņa virsmas bojājumu redzama 

daudzu (+++) TNF-α-saturošu šūnu klātbūtne gan epidermā, gan dermā. TNF-α IMH, × 250 
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3.40. attēls. 38 gadus veca psoriāzes pacienta ar 6 mēnešus ilgu slimības anamnēzi, taču ļoti 

smagu un plašu ādas bojājumu skartā ādā dermā redzamas ļoti daudz (++++) TNF-α-saturošas 

saistaudu un iekaisuma šūnas. Epidermas vidējā daļā atrodamas faktora pozitīvas citolemmas. 

TNF-α IMH, × 250 

 

 

3.41. attēls. 51 gadu veca psoriāzes pacienta ar ilgstošu slimības anamnēzi dermā redzams 

iekaisuma infiltrāts ar daudzām (+++) TNF-α-saturošām šūnām. TNF-α IMH, × 250 
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3.42. attēls. Bagātīga TNF-α atradne daudzu (+++) ekrīno sviedru dziedzeru glandulocītos  

18 gadus veca psoriāzes pacienta ādā. TNF-α IMH, × 250 

 

 

3.43. attēls. Perivaskulāras IL-1α-saturošas iekaisuma šūnas 36 gadus veca psoriāzes pacienta 

ādā. IL-1α IMH, × 400 
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3.44. attēls. 65 gadus veca psoriāzes pacienta epidermā redzami ļoti daudz (++++) IL-6-saturoši 

keratinocīti. Vienlaikus arī dermas saistaudos iekaisuma infiltrātu šūnas satur IL-6.  

IL-6 IMH, × 200 

 

 

3.45. attēls. 68 gadus veca psoriāzes pacienta ādā atrodami ļoti daudz (++++) IL-6-saturoši 

keratinocīti epidermas bazālajā un dzeloņainajā slānī. IL-6 IMH, × 200 
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3.46. attēls. 36 gadus veca psoriāzes pacienta ādas saistaudu daļā perivaskulāri novietotas  

vidēji daudz (++) IL-6-saturošas iekaisuma šūnas. Arī daudzi (+++) epidermas keratinocīti 

uzrāda IL-6 klātbūtni. IL-6 IMH, × 400 

 

 

3.47. attēls. 19 gadus vecas psoriāzes pacientes ādā daudz (+++) IL-6-saturošas šūnas redzamas 

mata folikula sieniņā, galvenokārt, ārējā epitēlija makstī. IL-6 IMH, × 400 
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3.48. attēls. 40 gadus vecas psoriāzes pacientes ādas morfoloģiski izmainītā epidermā redzami 

ļoti daudz (++++) IL-8-saturoši keratinocīti. IL-8 IMH, × 100 

 

 

3.49. attēls. Bagātīga IL-8-saturošu keratinocītu atradne 40 gadus vecas psoriāzes pacientes ādā, 

kā arī ļoti daudz (++++) IL-8-saturošas šūnas redzamas dermas saistaudos. IL-8 IMH, × 250 
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3.50. attēls. Bagātīga IL-8-saturošu šūnu klātbūtne mata folikula sieniņā un to aptverošajos 

saistaudos esošajā iekaisuma infiltrātā 47 gadus veca psoriāzes pacienta ādā. IL-8 IMH, × 200 

 

 

3.51. attēls. 40 gadus vecas psoriāzes pacientes ādas dermas tīklainajā slānī perivaskulāri 

redzamas daudz (+++) IL-8-saturošas šūnas. IL-8 IMH, × 200 
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3.52. attēls. 43 gadus vecam psoriāzes pacientam ar 40 gadus ilgu slimības anamnēzi un plašu 

ķermeņa virsmas laukuma bojājumu redzami ļoti daudz (++++) MMP-2-saturoši keratinocīti 

epidermā un vienlaicīga MMP-2-saturošu šūnu pārpilnība dermā. MMP-2 IMH, × 250 

 

 

3.53. attēls. Visi epidermas keratinocīti satur MMP-2 un ļoti daudz (++++) MMP-2-saturošas 

iekaisuma šūnas atrodamas dermā 26 gadus veca psoriāzes pacienta ādā. MMP-2 IMH, × 200 



114 

 

3.54. attēls. 40 gadus vecam psoriāzes pacientam ar vienu gadu ilgu slimības anamnēzi dermā 

perivaskulāri iekaisuma šūnu infiltrāti bagātīgi satur MMP-2. MMP-2 IMH, × 250 

 

 

3.55. attēls. 18 gadus veca psoriāzes pacienta ādas paraugā, kas iegūts no ilgstoša slimības skarta 

rajona uz apakšstilba, redzami ļoti daudz (++++) ekrīno sviedru dziedzeru MMP-2-saturoši 

glandulocīti. MMP-2 IMH, × 200 
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3.56. attēls. 69 gadus veca psoriāzes pacienta ar plašu ķermeņa virsmas bojājuma laukumu ādā 

matu folikula sieniņā redzamas daudz (+++) MMP-2-saturošas šūnas. MMP-2 IMH, × 200 

 

 

3.57. attēls. 18 gadus veca psoriāzes pacienta ādas paraugā, kas iegūts no ilgstoša iekaisuma 

skarta rajona uz apakšstilba, atrodami ļoti daudz (++++) tauku dziedzera MMP-2 pozitīvi 

glandulocīti. MMP-2 IMH, × 250 
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3.58. attēls. 43 gadus veca psoriāzes pacienta epidermā TIMP-2-saturoši bazālie keratinocīti. 

TIMP-2 IMH, × 400 

 

 

3.59. attēls. 36 gadus vecas psoriāzes pacientes ar 1 mēnesi ilgu slimības anamnēzi ādā  

gan dermā, gan epidermā daudz (+++) rezidējošās iekaisuma šūnas satur TIMP-2.  

TIMP-2 IMH, × 400 
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3.60. attēls. Dermas saistaudos redzamas vidēji daudz (++) TIMP-2-saturošas iekaisuma šūnas  

36 gadus vecam psoriāzes pacientam. TIMP-2 IMH, × 400 

 

 

3.61. attēls. 18 gadus veca psoriāzes pacienta ādā epidermā perēkļveidīgi novietoti vidēji daudz 

(++) TIMP-4-saturoši keratinocīti, galvenokārt, dzeloņainajā slānī. Vienlaikus atrodama  

arī bagātīga TIMP-4-saturošo šūnu klātbūtne saistaudos. TIMP-4 IMH, × 400 
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3.62. attēls. Ļoti daudz (++++) TIMP-4-saturoši fibroblasti un iekaisuma šūnas 36 gadus vecas 

psoriāzes pacientes ar 1 mēnesi ilgu slimības anamnēzi dermā. TIMP-4 IMH, × 200 

 

 

3.63. attēls. Daudz (+++) TIMP-4-saturošas šūnas redzamas 36 gadus veca psoriāzes pacienta 

ādā. Šūnas reprezentē gan epidermas keratinocītus, gan dermas fibroblastus un iekaisuma 

šūnas. TIMP-4 IMH, × 400 
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3.64. attēls. 40 gadus veca psoriāzes pacienta ādā redzami apoptotiski keratinocīti epidermā,  

kas īpaši ir izteikti bazālajā slānī. TUNEL, × 200 

 

 

3.65. attēls. 19 gadus veca psoriāzes pacienta ādā redzamas daudz (+++) apoptotiskas iekaisuma 

šūnas dermas perēkļveida iekaisuma infiltrātos. Vienlaicīgi arī daudz (+++) apoptotiski 

keratinocīti epidermā. TUNEL, × 200 
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3.66. attēls. 30 gadus veca psoriāzes pacienta ādā atrodami daudz (+++) apoptotiski keratinocīti 

un iekaisuma šūnas. TUNEL, × 400 

 

 

3.67. attēls. Vidēji daudz (++) apoptotiski tauku dziedzera glandulocīti un mata folikula ārējās 

epitēlija maksts šūnas 19 gadus vecai psoriāzes pacientei. TUNEL, × 200 
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PIELIKUMS II 

 

1. pielikums 

RSU Ētikas komitejas lēmums 
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2. pielikums 

 

SIA „ J. Ķīsis” vadības piekrišana pētījuma veikšanai 
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3. pielikums 

Informētas pacienta piekrišanas dalībai pētījumā veidlapa 

   

Esmu sapratis informāciju, kas man ir dota par šo pētījumu. Ādas biopsijas paraugi tiks 

paņemti diagnostiskos nolūkos, lai precizētu diagnozi, diferenciāldiagnozi, nozīmētu medikamentozu 

terapiju. Pētījuma ietvaros veiks imūnhistoķīmiskās analīzes, kas dos papildus informāciju par 

saslimšanu un tās norisi. Es saprotu, ka jebkura mani identificējoša informācija būs konfidenciāla, un 

ka visi mani ādas biopsijas paraugi būs kodēti. Es apzinos, ka es jebkurā brīdī bez paskaidrojumiem 

varu pārtraukt piedalīšanos pētījumā, zinot, ka tas neietekmēs manu turpmāko ārstēšanos. Zinu, ka 

šādā gadījumā mani nodotie ādas biopsijas paraugi, veselības stāvokļa apraksts un jebkura mani 

identificējoša informācija tiks iznīcināta. 

Es piekrītu, ka manus ādas biopsijas paraugus izmanto slimības diagnostikā, izvērtējot arī 

imūnhistoķīmiski. Es saprotu, ka ādas biopsijas izmeklēšana nerada risku manai veselībai, kas man ir 

izskaidrots. 

Es PIEKRĪTU/NEPIEKRĪTU, ka manas ādas biopsijas analīzes rezultātus saņems ārstējošais 

ārsts.  (nevajadzīgo nosvītrot)  

            Gadījumā, ja manas ādas biopsijas imūnhistoķīmiskajos pētījumos tiks atklāta informācija par 

kādu man līdz šim nezināmu apdraudējumu manai un/vai manu radinieku veselībai (vajadzīgo 

atzīmēt): 

Es piekrītu, ka man tiek paziņota šī informācija; 

Es piekrītu, ka man tiek paziņota šī informācija, tikai tajos gadījumos, ja    atklātais risks 

veselībai ir novēršams vai slimība ārstējama; 

Es nepiekrītu saņemt nekādu papildus informāciju. 

Es PIEKRĪTU/NEPIEKRĪTU, ka ar maniem ādas biopsijas paraugiem veiks  (nevajadzīgo 

nosvītrot) imūnhistoķīmiskus pētījumus (vajadzīgo atzīmēt): 

   Pēc pētnieku ieskatiem bez jebkādiem ierobežojumiem; 

Ierobežotā apjomā (uzrakstīt izpētes ierobežojumus):  

______________________________________________________________________ 
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Ādas biopsijas materiāla donors (nepieciešamības gadījumā viņa aizbildnis vai aizgādnis) 

 

Vārds un uzvārds (drukātiem burtiem)  

Paraksts 

Datums (diena, mēnesis, gads) 

Galvenais apstrādātājs vai autorizētais apstrādātājs 

Vārds un uzvārds (drukātiem burtiem) 

Paraksts 

Datums (diena, mēnesis, gads) 

Apstiprinu, ka esmu informējis pacientu par šo pētījumu 
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4. pielikums 

Psoriāzes pacientu izvērtēšanas anketa 

Pacienta iniciāļi:     ____________________ 

Dzimums, vecums:     ____________________ 

Īss apraksts par anamnēzi, makroskopisko izskatu: 

______________________________________________________________________ 

______________________________________________________________________ 

Saslimšanas ar psoriāzi ilgums: ____________________ 

Saņemtā terapija psoriāzes ārstēšanai – lokālā (t. sk. mitrinoši ādas kopšanas līdzekļi) un sistēmiskā: 

______________________________________________________________________ 

Sauļošanās anamnēze (dabiskā saule, solārija apmeklējums): 

______________________________________________________________________ 

Pēdējā mēneša laikā lietotie medikamenti (antibiotiku lietošana):  

____________________________________________________________________ 

Citas saslimšanas anamnēzē vai pašlaik esošas hroniskas slimības – iekaisīgas zarnu slimības, 

autoimūnas slimības, cukura diabēts, smaga kardiovaskulāra slimība, onkoloģiskas saslimšanas, aknu 

saslimšanas.:  

______________________________________________________________________ 

______________________________________________________________________ 

Ādas biopsijas rezultāti: 

______________________________________________________________________ 
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5. pielikums 

Psoriāzes smaguma pakāpes izvērtēšana PASI  

(Psoriāzes bojājuma plašuma un izteiktības indekss) punktu sistēmā veidlapa 

 

 

1. Skartais laukums (A) 

Segums Punkti 

0 % 0 

< 10 % 1 

10–29 % 2 

30–49 % 3 

50–69 % 4 

70–89 % 5 

90–100 % 6 

Atsevišķi jāvērtē galva (H), rokas (A),  

rumpis (T), kājas (L). 

 

2. Smagums 

Smagums Punkti 

Nekāds 0 

Neliels 1 

Mērens 2 

Smags 3 

Maksimāls 4 

Atsevišķi jāvērtē eritēma (E), indurācija (I)  

un deskvamācija (D) 4 dažādām zonām – galva,  

kājas, rumpis, rokas.

 

PASI = 0,1 x (EH + IH + DH) x AH + 0,2 x (EA + IA + DA) x AA + 0,3 x (ET + IT + DT) x 0,4 x (EL + IL + 

+ DL) x AL. 

 

 

PROTOKOLS 

 

PACIENTS ___________________ datums: ___________ 

 

1. Skartais ādas laukums 

Galva   

Rokas  

Rumpis  

Kājas  

2. Slimības smagums 

1) Eritēma 

Galva   

Rokas  

Rumpis  

Kājas  

 2) Indurācija 

Galva   

Rokas  

Rumpis  

Kājas  

 3) Deskvamācija 

Galva   

Rokas  

Rumpis  

Kājas  

   

 

PASI = ______ 
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