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ЦИТОКИНЫ КРОВИ У ДЕТЕЙ С ЭРОЗИВНЫМ  
ГАСТРИТОМ
Поливанова Т.В., Вшивков В.А.
Научно-исследовательский институт медицинских проблем Севера – обособленное подразделение ФГБНУ 
«Федеральный исследовательский центр “Красноярский научный центр Сибирского отделения Российской 
академии наук”», г. Красноярск, Россия

Резюме. Цель – оценить цитокиновый профиль сыворотки крови у детей с эрозивным гастритом 
в зависимости от активности воспалительного процесса, бактериальной инвазии H. pylori и семей-
ной предрасположенности к язвенной болезни. Проведена гастроскопия с забором биопсийного ма-
териала из слизистой желудка 168 детям в возрасте 7-17 лет с гастроэнтерологическими жалобами. 
В дальнейшем, при морфологическом исследовании биоптатов у всех обследованных подтвержден 
диагноз «гастрит» и проведено определение инвазии H. pylori. Методом иммуноферментного анализа 
установлено содержание цитокинов в сыворотке крови (IL-2, IL-4, IL-6, IL-8, IL-10, IL-18, IL-1β, 
IFNα, TNFα). 

При анализе показателей содержания цитокинов у инфицированных H. pylori школьников раз-
личия концентрации цитокинов отсутствовали (р > 0,05). В то время как у неинфицированных детей 
при наличии эрозивных изменений отмечено снижение содержания IL-2 (р = 0,026). У лиц с семей-
ным отягощением по язвенной болезни при эрозивном гастрите наблюдалось увеличение содержа-
ния IL-8 (р = 0,006), который, как известно, выполняет важную роль в поддержании врожденно-
го иммунитета. Тогда как в отсутствие семейной предрасположенности у школьников с эрозивным 
гастритом отмечено снижение IL-2 (р = 0,027), что аналогично содержанию IL-2 у школьников с 
эрозивным гастритом без инфицирования H. pylori. IL-2 рассматривается активатором противоопу-
холевого ответа, и это его свойство активно изучается у больных с раком желудка. В контексте этих 
данных можно предположить, что у лиц с эрозивным гастритом даже без семейной предрасположен-
ности и инфицирования H. рylori наблюдается ингибирование синтеза IL-2. Что является причиной 
такого влияния – вопрос открытый.

Таким образом, многообразие составляющих цитокинового профиля, участвующих в регуляции 
воспалительного процесса, и воздействующих негативных факторов формируют трудности в оценке 
и тем более предсказании роли и значения изменения содержания конкретного цитокина в сыворот-
ке крови у детей при эрозивном гастрите.

Ключевые слова: цитокины, дети, гастрит, эрозия, Helicobacter pylori, язвенная болезнь, семейная предрасположенность
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Abstract. Aim: To evaluate the cytokine profile of blood serum in children with erosive gastritis depending 
on the activity of the inflammatory process, bacterial invasion of H. pylori and family predisposition to peptic 
ulcer disease. Gastroscopy was performed with the collection of biopsy material from the gastric mucosa in 168 
children aged 7-17 years with gastroenterological complaints. Subsequently, a morphological examination of 
biopsy specimens confirmed the diagnosis of gastritis in all examined patients and determined H. pylori invasion. 
The content of cytokines in the blood serum (IL-2, IL-4, IL-6, IL-8, IL-10, IL-18, IL-1β, IFNα, TNFα) was 
determined using the enzyme immunoassay method. When analyzing cytokine levels in schoolchildren infected 
with H. pylori, there were no differences in cytokine concentrations (p > 0.05). While in uninfected children in 
the presence of erosive changes, a decrease in IL-2 content was noted (p = 0.026). In individuals with a family 
history of peptic ulcer disease with erosive gastritis, an increase in the content of IL-8 was observed (p = 0.006), 
which is known to play an important role in maintaining innate immunity. Whereas, in the absence of a family 
predisposition, schoolchildren with erosive gastritis showed a decrease in IL-2 (p = 0.027), which is similar 
to the level of IL-2 in schoolchildren with erosive gastritis without H. pylori infection. IL-2 is considered an 
activator of the antitumor response and this property is being actively studied in patients with gastric cancer. 
In the context of these data, it can be assumed that in individuals with erosive gastritis, even without a family 
predisposition and H. pylori infection, inhibition of IL-2 synthesis is observed. What causes this influence is 
an open question. Thus, the variety of components of the cytokine profile involved in the regulation of the 
inflammatory process and the influencing negative factors create difficulties in assessing and, even more so, 
predicting the role and significance of changes in the content of a particular cytokine in the blood serum in 
children with erosive gastritis.

Keywords: cytokines, children, gastritis, erosion, Helicobacter pylori, peptic ulcer, family predisposition

Введение
Гастрит с эрозиями характеризуется наруше-

нием целостности слизистой оболочки желудка 
в виде образования эрозий и является достаточ-
но частой патологией в детском возрасте. В раз-
витии эрозивного гастрита особую значимость 
имеют факторы, способствующие формирова-
нию агрессивного желудочного содержимого, в 
первую очередь касающиеся его кислотности [1]. 
В частности, к этому относятся нарушения гор-
мональной регуляции выработки соляной кис-
лоты, и, прежде всего, это затрагивает такие 
гормоны, как ацетилхолин, гастрин и медиатор 
желудочной секреции гистамин [5]. 

Среди других факторов с выраженным нега-
тивным влиянием на риск развития эрозивного 
гастрита рассматривается инфекция Helicobacter 
pylori (H. pylori) [9]. При этом чрезмерная стиму-
ляция и выработка соляной кислоты приводит к 
нарушению слизистого барьера и повреждению 
слизистой желудка и воспалению. Одними из ве-
дущих регуляторов данных процессов выступа-
ют цитокины, обеспечивающие поддержание на 
физиологическом уровне процессов регенерации 
и апоптоза. В этом контексте следует указать на 
семейную предрасположенность по язвенной бо-
лезни, которую характеризует, согласно научным 

данным, высокая кислотная продукция в желуд-
ке, базирующаяся на морфо-функциональных 
особенностях желудка у данных лиц [12]. Актив-
ность гастрита также рассматривается ключевым 
фактором в патогенезе эрозивного гастрита, что 
сопряжено с нарушением процессов физиологи-
ческой регенерации, которая во многом опреде-
ляется наличием инфицирования H. pylori.

Учитывая мультифакториальность гастрита, 
сохраняется актуальность исследования механиз-
мов регуляции и реализации про- и противовос-
палительных эффектов цитокинов. Это позволит 
лучше понять патофизиологические процессы, 
приводящие к развитию эрозий в желудке.

Функциональное разнообразие цитокиновой 
сети в плане регуляции воспалительного процес-
са в слизистой оболочке желудка позволяет им 
выступать в качестве эффективных реагентов на 
повреждение, в том числе связанное с инфекци-
онными патогенами [6, 8]. При этом обнажает-
ся функциональная несостоятельность того или 
иного звена, обеспечивающего физиологическое 
течение воспалительного процесса, в том числе 
затрагивающего иммунный ответ на инфекцию, 
процессы пролиферации. А при усилении воз-
действия агрессивных факторов на слизистую 
желудка в определенный момент требуется бо-
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лее выраженный защитный ответ на системном 
уровне с привлечением всего организма. 

Цель – оценить цитокиновый профиль сы-
воротки крови у детей с эрозивным гастритом 
в зависимости от активности воспалительного 
процесса, бактериальной инвазии H. pylori и се-
мейной предрасположенности к язвенной болез-
ни. 

Материалы и методы
Было оценено содержание цитокинов (IL-2, 

IL-4, IL-6, IL-8, IL-10, IL-18, IL-1β, IFNα, TNFα) 
в сыворотке крови у школьников в возрасте 7-17 
лет с гастритом. Исследование осуществлялось в 
два этапа.

На первом этапе скрининговым методом про-
веден подбор детей для углубленного исследо-
вания. Для этого использовались стандартные 
анкеты, которые содержали комплекс вопросов 
о наличии у ребенка гастроэнтерологических 
жалоб: диспепсические жалобы, абдоминальные 
боли с различной локализацией, изжога, наруше-
ния стула и т. д. Критериями исключения детей 
из дальнейшего исследования являлись: 1. Воз-
раст ребенка младше 7 и старше 17 лет; 2. Нали-
чие острых воспалительных заболеваний в тече-
ние последнего месяца; 3. Наличие хронических 
заболеваний других органов в стадии обострения; 
4. Функциональная недостаточность органов и 
систем организма; 5. Наличие аллергических за-
болеваний; 6) Отсутствие морфологических при-
знаков гастрита; 7) Наличие язвенной болезни; 8) 
Наличие сведений об эрадикационной терапии 
H. pylori в течение последних 2 месяцев.

На втором этапе 168 детям с гастроэнтероло-
гическими жалобами проведена эзофагогастро-
дуоденоскопия с забором биопсийного материала 
из слизистой оболочки желудка. В дальнейшем, 
после соответствующей подготовки биоптатов 
морфологическим исследованием был подтверж-
ден диагноз «гастрит». При анализе материала мы 
разделили всех обследованных детей на 2 группы: 
с эрозиями в желудке и без них.

Наличие и активность воспалительного про-
цесса в слизистой оболочке желудка определя-
ли морфологически с использованием световой 
микроскопии биопсийных срезов после окраски 
гематоксилин-эозином (Сиднейская классифи-
кация), базирующуюся на оценке интенсивности 
нейтрофильной инфильтрации эпителия и/или 
собственной пластинки. Подтверждение бакте-
риальной инвазии H. pylori осуществлялось мор-
фологическим методом – в биопсийных срезах 
после их окраски по Гимзе [4, 10].

Определение содержания цитокинов в сыво-
ротке крови (IL-2, IL-4, IL-6, IL-8, IL-10, IL-18, 
IL-1β, IFNα, TNFα) проводили методом имму-
ноферментного анализа с применением тест-

систем АО «Вектор-Бест» (г. Новосибирск). Для 
этого производился забор крови у обследуемых 
объемом 5 мл, которую центрифугировали, от-
деляли сыворотку и хранили при температуре 
-20 °C до проведения методики в соответствии с 
инструкцией производителя.

Протокол исследования соответствует этиче-
ским принципам статьи 24 Конституции РФ и 
Хельсинкской декларации Всемирной медицин-
ской ассоциации. У всех участников исследова-
ния предварительно были получены письменные 
информированные согласия. В работе исполь-
зовалось эндоскопическое оборудование Крас-
ноярского регионального центра коллективного 
пользования ФИЦ КНЦ СО РАН.

Анализ статистической значимости различий 
признаков проводили с помощью программы 
SPSS version 23.0 (IBM, Inc., США). Значимость 
различий признаков оценивали с использовани-
ем критерия Манна–Уитни. Результаты иссле-
дования представлены для выборок, не подчи-
няющихся нормальному закону распределения, 
медианой (Ме) и интерквартильным интервалом 
(Q0,25-Q0,75). Статистическая значимость оценива-
лась при р < 0,05.

Результаты и обсуждение
Анализируя показатели цитокинов, мы в це-

лом не выявили существенных различий у детей 
с эрозиями и без них (табл. 1). Имелась лишь не-
значимая тенденция в снижении содержания в 
крови IL-2 у детей с эрозиями (р = 0,077).

Аналогичным образом было проанализиро-
вано содержание цитокинов изучаемого профи-
ля у школьников с эрозивным гастритом в за-
висимости от инфицирования H. pylori (табл. 2). 
Установлено, что среди инфицированных детей 
значимые отклонения концентраций цитокинов 
крови в зависимости от наличия эрозивных де-
фектов в желудке отсутствовали (р > 0,05). Тем 
самым, очевидно, этот результат подчеркивает 
доминирующее влияние инфекции на течение 
воспалительного процесса в слизистой оболочке 
желудка, являясь как его триггером, так и влияя 
на его прогрессирование. В то время как у неин-
фицированных детей при наличии эрозивных из-
менений слизистой оболочки желудка отмечено 
снижение содержания IL-2 (р = 0,026).

Учитывая научную догму о выраженном не-
гативном влиянии инфекции H. pylori на течение 
воспалительного процесса в слизистой желудка, 
в том числе на риск формирования эрозий, мы 
предположили, что H. pylori может оказывать свое 
агрессивное воздействие на процесс в определен-
ных условиях. В частности у лиц с особенностями 
морфо-функциональных характеристик желудка, 
предопределяемых генетическими механизмами, 
и заболевание может иметь регуляторную спец-
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ТАБЛИЦА 1. СОДЕРЖАНИЕ ЦИТОКИНОВ В СЫВОРОТКЕ КРОВИ У ДЕТЕЙ С ЭРОЗИВНЫМ ГАСТРИТОМ
TABLE 1. CONTENT OF CYTOKINES IN BLOOD SERUM IN CHILDREN WITH EROSIVE GASTRITIS

Цитокины
Cytokines

Эрозии+ 
Erosion+ 
(n = 26)

Эрозии-
Erosion- 
(n = 142) р

Me Q0,25 Q0,75 Me Q0,25 Q0,75

IL-2 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,2 0,077
IL-4 1,1 0,4 1,9 1,3 0,6 1,9 0,682
IL-6 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,488
IL-8 16,8 0,1 83,2 16,4 0,1 82,8 0,973
IL-18 126,1 89,5 196,0 121,9 66,9 183,1 0,763
IL-1ββ 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,208
IFNαα 0,1 0,1 1,7 0,1 0,1 1,5 0,833
TNFαα 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,453
IL-10 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,696

Примечание. n – число детей; p – уровень значимости.

Note. n, number of children; p, level of significance.

ТАБЛИЦА 2. СОДЕРЖАНИЕ ЦИТОКИНОВ В СЫВОРОТКЕ КРОВИ У ДЕТЕЙ С ЭРОЗИВНЫМ ГАСТРИТОМ И ПРИ 
НАЛИЧИИ H. PYLORI
TABLE 2. CONTENT OF CYTOKINES IN BLOOD SERUM IN CHILDREN WITH EROSIVE GASTRITIS AND IN THE PRESENCE 
OF H. PYLORI

H. pylori

Ц
ит

ок
ин

ы
C

yt
ok

in
es Эрозии+

Erosion+
Эрозии-
Erosion- р

Me Q0,25 Q0,75 Me Q0,25 Q0,75

H. pylori + 
(n Эрозии+ = 13;
n Эрозии- = 78)
(n Erosion+ = 13; 
n Erosion- = 78)

IL-2 0,1 0,1 0,3 0,1 0,1 0,1 0,783
IL-4 1,0 0,1 2,1 1,2 0,5 1,9 0,581
IL-6 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,754
IL-8 2,5 0,1 60,5 22,0 0,1 92,4 0,270
IL-18 120,8 68,6 207,7 131,6 61,2 219,7 0,726
IL-1β 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,257
IFNα 0,1 0,1 1,5 0,1 0,1 1,5 0,812
TNFα 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,562
IL-10 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,925

H. pylori-
(n Эрозии+ = 13; 
n Эрозии- = 64)
(n Erosion+ = 13;
n Erosion- = 64)

IL-2 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,4 0,026
IL-4 1,6 0,6 1,9 1,5 0,7 1,9 0,907
IL-6 0,1 0,1 32,6 0,1 0,1 0,1 0,391
IL-8 74,9 0,1 114,5 7,5 0,1 72,1 0,306
IL-18 140,2 93,2 202,6 111,0 68,7 164,0 0,408
IL-1β 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,442
IFNα 0,1 0,1 1,7 0,1 0,1 1,3 0,928
TNFα 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,647
IL-10 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,797

Примечание. n – число детей; p – уровень значимости.

Note. n, number of children; p, level of significance.
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ифику цитокиновой сети, что обнажает те или 
иные стороны функциональной несостоятельно-
сти системы.

Так, у лиц с семейным отягощением по яз-
венной болезни (табл. 3) при эрозивном гастри-
те наблюдалось увеличение содержания IL-8 
(р = 0,006), который, как известно, выполняет 
важную роль в поддержании врожденного имму-
нитета [11]. Системное повышение IL-8 может 
отражать снижение иммунного ответа на мест-
ном уровне у лиц с семейной предрасположенно-
стью к язвенной болезни. Тогда как в отсутствие 
семейной предрасположенности, у школьников 
с эрозивным гастритом отмечено снижение IL-2 
(р = 0,027), что аналогично содержанию IL-2 у 
школьников с эрозивным гастритом без инфици-
рования H. pylori (табл. 2). IL-2 рассматривается 
активатором противоопухолевого ответа и это его 
свойство активно изучается у больных с раком 
желудка [3, 7]. Наряду с этим, есть эксперимен-
тальные исследования, показавшие, что колони-
зация слизистой желудка H. рylori, которая яв-
ляется фактором риска развития рака желудка и 

язвенной болезни, сопряжена с ингибированием 
выработки IL-2. При этом в качестве субстрата, 
обеспечивающего данное негативное влияние на 
цитокиновый ответ организма на инфекцию рас-
сматривается токсин VacA [2]. В контексте этих 
данных можно предположить, что у лиц с эрозив-
ным гастритом даже в отсутствие влияния столь 
значимых факторов, как семейная предрасполо-
женность и инфицирование H. рylori, наблюда-
ется ингибирование синтеза IL-2. Что является 
причиной такого влияния – вопрос открытый.

Заключение
Таким образом, многообразие составляющих 

цитокинового профиля, участвующих в регуля-
ции воспалительного процесса, и воздействую-
щих негативных факторов формируют трудности 
в оценке и тем более предсказании роли и зна-
чения изменения содержания конкретного цито-
кина в сыворотке крови у детей при эрозивном 
гастрите, который может отражать как физиоло-
гические, так и патологические процессы.

ТАБЛИЦА 3. СОДЕРЖАНИЕ ЦИТОКИНОВ В СЫВОРОТКЕ КРОВИ У ДЕТЕЙ С ЭРОЗИВНЫМ ГАСТРИТОМ ПРИ 
СЕМЕЙНОЙ ПРЕДРАСПОЛОЖЕННОСТИ К ЯЗВЕННОЙ БОЛЕЗНИ
TABLE 3. THE CONTENT OF CYTOKINES IN BLOOD SERUM IN CHILDREN WITH EROSIVE GASTRITIS WITH A FAMILY 
PREDISPOSITION TO PEPTIC ULCER DISEASE

Семейная предрас-
положенность к яз-

венной болезни
Family predisposition 

to peptic ulcer disease Ц
ит

ок
ин

ы
C

yt
ok

in
es Эрозии+

Erosion+
Эрозии-
Erosion- р

Me Q0,25 Q0,75 Me Q0,25 Q0,75

Есть
(n Эрозии+ = 9;
n Эрозии- = 58)
Yes (n Erosion+ = 9;
n Erosion- = 58)

IL-2 0,1 0,1 0,8 0,1 0,1 0,3 0,991
IL-4 1,7 0,9 2,2 1,5 0,8 2,0 0,663
IL-6 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,827
IL-8 86,4 60,5 170,1 13,8 0,1 49,3 0,006
IL-18 171,4 116,3 224,8 111,0 66,6 174,0 0,144
IL-1β 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,485
IFNα 0,4 0,2 2,2 0,5 0,1 1,6 0,440
TNFα 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,575
IL-10 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,909

Нет
(n Эрозии+ = 17;
n Эрозии- = 84)
No (n Erosion+ = 17;
n Erosion- = 84)

IL-2 0,1 0,1 0,1 0,2 0,1 0,2 0,027
IL-4 0,7 0,1 1,7 1,1 0,5 1,8 0,381
IL-6 0,1 0,1 23,3 0,1 0,1 0,1 0,738
IL-8 0,6 0,1 37,0 20,7 0,1 92,0 0,073
IL-18 102,9 20,4 127,0 129,3 70,5 227,3 0,169
IL-1β 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,2 0,239
IFNα 0,1 0,1 0,9 0,1 0,1 0,7 0,728
TNFα 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,649
IL-10 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,673

Примечание. n – число детей; p – уровень значимости.

Note. n, number of children; p, level of significance.
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