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Рассмотрены особенности продукции IL-4, IL-5, эозинофильного катионного протеина, общего IgE у па-

циентов с сочетанием воспалительных заболеваний верхнего отдела желудочно-кишечного тракта и аллергиче-
ского ринита. Обследовано 225 пациентов обоих полов в возрасте от 18 до 40 лет. Выявлено, что при наличии 
Helicobacter pylori-инфекции был снижен уровень IL-4, IL-5, общего IgE в сыворотке крови. Показано, что 
у Helicobacter pylori-негативных пациентов повышенные значения эозинофильного катионного протеина встре-
чались чаще, чем у здоровых лиц. Результаты исследования свидетельствуют о том, что Helicobacter pylori-
инфекция способствует угнетению Th2-типа иммунного ответа. 

Ключевые слова: IL-4, IL-5, эозинофильный катионный протеин, IgE общий, желудочно-кишечный 
тракт, Helicobacter pylori, гастрит, аллергический ринит. 
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The article reviews the features of the IL-4, IL-5 production, eosinophilic cationic protein, IgE total in patients 
who also suffer from inflammatory diseases of the upper gastrointestinal tract and allergic rhinitis. 225 patients aged 18 
to 40 years were examined. It was revealed that the level of IL-4, IL-5 and immunoglobulin E total in serum was  
reduced in the case of Helicobacter pylori infection. It was shown that increased values of eosinophil cationic protein in 
Helicobacter pylori-negative patients were detected more often than in healthy patients. The results of the study prove 
that Helicobacter pylori infection contributes to the inhibition of the Th2-type immune response. 

Key words: IL-4, IL-5, eosinophil cationic protein, IgE total, gastrointestinal tract, Helicobacter pylori,  
gastritis, allergic rhinitis. 

 
 
Введение. Helicobacter pylori (H. pylori) – бактерия, признанная одной из причин развития гаст-

рита [23]. Вместе с тем течение заболевания у больных гастритом может зависеть от многих факто-
ров, в том числевоспалительных процессов другого генеза или предрасположенности к ним.Одной из 
возможных причин измененной реактивности являются аллергические заболевания [19, 20],что при-
обретает особую значимость, принимая во внимание высокую распространенность как воспалитель-
ных заболеваний верхнего отдела желудочно-кишечного тракта (ВЗВОЖКТ), так и IgE-зависимых 
заболеваний [2]. По данным официальной статистики, в России ВЗВОЖКТ встречаются у 15–48 % 
населения [8, 16], а аллергические заболевания – у 17–30 %: аллергический ринит (АР) – 12,7–24,0%, 
бронхиальная астма – 5,6–7,3 % взрослого населения и 5,6–12,0 % детей, атопический дерматит –  
5–15 % [14]. 

Сочетанное течение аллергической патологии (например, атопического дерматита, хрониче-
ской крапивницы, АР) и воспалительных заболеваний желудочно-кишечного тракта (ЖКТ) имеет 
взаимоотягощающий характер [12, 15, 18, 19]. С одной стороны, одним из факторов предрасполо-
женности к аллергии считается повышение барьерной проницаемости слизистых оболочек дыхатель-
ных путей и ЖКТ в результате воспаления [9]. Кроме того, бактерии могут обуславливать дополни-
тельную антигенную стимуляцию. С другой стороны, слизистая оболочка ЖКТ является «шоковым 
органом» при пищевой аллергии и попадании некоторых ингаляционных аллергенов в пищевари-
тельный тракт (клещ домашней пыли, грибковые, пыльцевые аллергены) [21, 22]. Это приводит к не-
прерывной стимуляции клеток, принимающих участие в иммунном ответе, и, соответственно, к про-
дукции провоспалительных цитокинов, что способствует поддержанию и развитию воспалительного 
процесса в слизистой оболочке желудка и, как следствие, развитию гастрита. 

Взаимосвязь воспалительных заболеваний ЖКТ с аллергическими заболеваниями охарактери-
зована недостаточно, поэтому представляет интерес, с одной стороны, преимущественный характер 
поражений ЖКТ, а с другой стороны, спектр сенсибилизации и ее клинических проявлений у таких 
больных. 

Цель: оценить особенности продукции IL-4, IL-5, эозинофильного катионного протеина, обще-
го IgE у пациентов с сочетанием воспалительных заболеваний верхнего отдела желудочно-кишечного 
тракта и аллергопатологии. 

Материалы и методы исследования. Дизайн исследования – одномоментное сравнительное 
аналитическое исследование в параллельных группах. 

Работа выполнена с привлечением 225 пациентов (147 женщин и 78 мужчин) в возрасте от 18 
до 40 лет. 

Критерии включения: наличие ВЗВOЖКТ (хронический гастрит) до начала терапии; наличие 
АР в стадии ремиссии. Критерии исключения: менее 1 месяца после острых воспалительных заболе-
ваний, которые не локализованы в гастродуоденальной зоне; наличие сопутствующих хронических 
заболеваний (кроме аллергических). 

Обследование пациентов с предположительным наличием заболеваний верхнего отдела ЖКТ 
проводил врач-гастроэнтеролог согласно «Стандарту медицинской помощи больным хроническим 
гастритом, дуоденитом, диспепсией» (Приказ МЗ и СР РФ от 22 ноября 2004 г. № 248) [13], «Реко-
мендациям по ведению первичных пациентов с симптомами диспепсии» [10], «Алгоритму ведения 
первичных необследованных пациентов с симптомами диспепсии на этапе первичной медико-
санитарной помощи» (МЗ РФ, 18 января 2019 г.) [1, 11]. Наличие Н. pylori определяли согласно 
«Клиническим рекомендациям Российской гастроэнтерологической ассоциации по диагностике и 
лечению инфекции Helicobacter pyloriу взрослых» (2018) (быстрый уреазный тест при проведении 
эзофагогастроскопии) [3]. 

Забор крови для проведения лабораторных исследований осуществляли после проведения ис-
следования по выявлению H. pylori и до начала терапии. 
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Все пациенты были проконсультированы врачом-аллергологом-иммунологом на предмет нали-
чия аллергических заболеваний. Больные, у которых был диагностирован АР (АР+, «Федеральные 
клинические рекомендации по диагностике и лечению аллергического ринита» (2013) [4]), были 
включены в исследование во II, V или VI группы; при отсутствии данных о наличии аллергопатоло-
гии – в I, III или IV группы в зависимости от наличия ВЗВOЖКТ. 

С учетом цели исследования пациентов разделили на следующие группы: 
 I группа (группа сравнения 1; n = 47) – условно здоровые; 
 II группа (группа сравнения 2; n = 43) – пациенты с AP без патологии ЖКТ; 
 III группа (AP– Hp–; n = 30) – пациенты без АР, с ВЗВOЖКТ, Н. pylori-негативные; 
 IV группа (AP– Hp+; n = 36) – пациенты без АР, с ВЗВOЖКТ, Н. pylori-позитивные; 
 V группа (AP+ Hp–; n = 31) – пациенты с АР, с ВЗВOЖКТ, Н. pylori-негативные; 
 VI группа (AP+ Hp+; n=38) – пациенты с АР, с ВЗВOЖКТ, Н. pylori-позитивные; 
Пациенты во всех группах были сопоставимы по возрасту и полу. 
Определение содержания IL-4 (реагенты ЗАО «Вектор-Бест», Новосибирск, Россия) и IL-5 

(реагенты «Bendеr MеdSystems GmbН», Вена, Австрия) в сыворотке крови проводили методом имму-
ноферментного анализа с использованием фотометра для микропланшетов Stаt Fаx-2200 («Awаreness 
Technology Inc.», США), шейкера-термостата ST-3L («Еlmi Ltd.», Латвия), вошера РW40 («Biо-Rаd 
Labоratories Inc.», СШA). 

Определение содержания общего IgЕ (реагенты «Siеmens Hеalthcare Diаgnostics Prоducts Ltd.», 
Великобритания) и ЕСР (реагенты «Siemens Healthcare Diаgnostics Prоducts Ltd.», Великобритания) в 
сыворотке крови проводили методом иммуноферментного анализа с использованием иммунохеми-
люминесцентного анализатора Immulitе 2000 («Siеmens Hеalthcare Diаgnostics Inс.», СШA). 

Статистическую обработку данных проводили с использованием пакета прикладных программ 
«Stаtistica 6.0» («StаtSoft Inc.», СШA). 

Для проверки нормальности распределения показателей применяли критерий Шапиро-Уилка. 
Для количественной характеристики показателей при непараметрическом распределении ис-

пользовали медиану c интерквартильным размахом (Ме [Q1; Q3]). 
Для оценки достоверности различий между группами применяли Т-критерий Уитни-Манна, 

для сравнения частот в двух независимых группах объектов исследования – точный критерий Фише-
ра (F) или критерий χ2 (в зависимости от численности группы). Статистическую значимость оценива-
ли относительно уровня р < 0,05. 

Исследование одобрено Региональным исследовательским этическим комитетом (протокол 
№ 257-2016, заседание РИЭК от 01.04.2016). 

Результаты исследования и их обсуждение. В ходе представленного исследования изучены 
особенности продукции IL-4, IL-5, эозинофильного катионного протеина (eosinophil cationic protein 
(ECP)), общего IgE у пациентов с ВЗВOЖКТ в зависимости от наличия Н. pylori и АР. 

Показатели всех обследованных пациентов представлены в таблице. 
Таблица 

Сывороточные уровни IL-4, IL-5, ECP и общего IgEу пациентов с ВЗВОЖКТ 
№ группы I II III IV V VI 

Показатель, 
единица 

измерения 

Референт-
ный ин-
тервал 

Здоровые 
(n = 47) 

AP 
(n = 43) 

AP– Hp– 
(n = 30) 

AP– Hp+ 
(n = 36) 

AP+ Hp– 
(n = 31) 

AP+ Hp+ 
(n = 38) 

IL-4, 
пг/мл 0–4 

1,5 
[0,01; 
7,20] 

4,2 
[0,10; 
6,10] 

5,0 
[0,20; 
7,50] 

2,1 
[0,25; 
6,95] 

12,0 
[0,30; 
18,60] 

1,0 
[0,01; 
6,70] 

IL-5, 
пг/мл – 

2,7 
[1,50; 
3,90] 

3,2 
[2,20; 
5,10] 

3,7 
[2,90; 
4,50] 

2,9 
[1,75; 
4,75] 

4,8 
[2,80; 
8,30] 

4,2 
[2,40; 
14,20] 

Общий IgЕ, 
МЕ/мл 0–87 

29,3 
[18,30; 
90,50] 

101,6 
[54,00; 
300,70] 

92,9 
[32,90; 
126,90] 

54,3 
[22,00; 
100,85] 

100,0 
[34,80; 
154,00] 

31,5 
[15,80; 
98,00] 

ECP, 
нг/мл 0–24 

10,0 
[8,00; 
19,00] 

12,0 
[8,00; 
24,00] 

15,5 
[9,00; 
26,00] 

11,5 
[6,00; 
24,00] 

20,0 
[10,00; 
29,00] 

15,0 
[10,00; 
21,00] 
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По частоте повышенных значений IL-4 группа H. pylori-негативных пациентов с AP оказалась 
сопоставима с группой сравнения 2 (70,9 % vs 51,2 %, F = 0,0993; p > 0,05; df = 1). При этом частота 
повышенных значений данного показателя у пациентов с Н. pylori-неассоциированными ВЗВOЖКТ 
была статистически значимо выше, чем в группе здоровых лиц (70,9 % vs 44,7 %, F = 0,0356, p < 0,05, 
df = 1). Вероятно, повышенная проницаемость слизистой оболочки облегчает формирование сенси-
билизации к аллергенам пищевых продуктов, впоследствии именно атопический процесс может стать 
причиной развития воспаления в ЖКТ. При этом в VI группе наличие Н. pylori инфекции, возможно, 
блокирует развитие данного патологического процесса. 

Повышенные значения IL-4 у пациентов III группы встречались в 1,7 раза чаще, чем при 
Н. pylori-ассоциированной патологии без AP (66,7 % vs 38,9 %, F = 0,0291, p < 0,05, df = 1), что соот-
носилось с частотой повышенных значений общего IgЕ [6]. 

При сочетании AP с ВЗВOЖКТ отмечалась аналогичная закономерность с достоверно более 
высокой частотой повышенных значений IL-4 у Hp–пациентов (70,9 % vs 39,5 %, F = 0,0148, p < 0,05, 
df = 1), как и у пациентов без AP. 

У пациентов с AP достоверно чаще, чем в группе здоровых лиц встречались повышенные зна-
чения общего IgE в сыворотке крови (51,2 % vs 27,7 %, χ2 с поправкой Йетса = 4,28, р = 0,039, df = 1), 
что согласуется с атопическим характером иммунного ответа у пациентов с аллергией. 

Частота повышенных значений общего IgЕ у пациентов без AP и Н. pylori-инфекции была со-
поставима с показателями в группе с АР без ВЗВОЖКТ (60,0 % vs 51,2 %, χ2 с поправкой Йетса = 
0,26, р = 0,612, df = 1) и статистически значимо отлична от группы здоровых лиц (60,0 % vs 27,7 %, 
χ2 с поправкой Йетса = 6,68, р = 0,009, df = 1). Можно предположить, что причиной являлось присут-
ствие пациентов с субклинической сенсибилизацией. 

Группа Н. pylori-негативных пациентов с АР по частоте повышенных значений общего IgЕ бы-
ла сопоставима с группой сравнения 2 (64,5 % vs 51,2 %, χ2 с поправкой Йетса = 0,82, р = 0,365, 
df = 1), но статистически значимо отличалась от группы здоровых лиц (64,5 % vs 27,7 %,χ2 с поправ-
кой Йетса = 8,94, р = 0,003, df = 1). Возможно, на развитие и течение ВЗВОЖКТ у данных пациентов 
оказали влияние IgE-зависимые факторы. 

Тенденция к достоверно более высокому уровню общего IgЕ у Н. pylori-негативных пациентов 
наблюдалась как в группе с сочетанием АР и ВЗВОЖКТ (64,5 % vs 36,8 %, χ2 с поправкой Йетса = 
4,18, р = 0,041, df = 1), так и в группе пациентов без АР (60,0 % vs 30,6 %, χ2 с поправкой Йетса = 
4,63, р = 0,032, df = 1). Это согласуется с более высоким количеством CD22+ клеток в этих группах 
[5]. 

В группах Hp– пациентов (AP– Hp– и AP+ Hp–) повышенные значения IL-5 встречались досто-
верно чаще, чем в группе здоровых лиц (соответственно, 80,0 % vs 51,1 %, F = 0,0154, p < 0,05, df = 1; 
77,4 % vs 51,1 %, F = 0,0315, p < 0,05,df = 1). 

При сравнении пациентов только с заболеваниями ЖКТ между собой значения IL-5 в сыворот-
ке крови, превышающие медианное значение в группе здоровых лиц, были выявлены у 80,0% боль-
ных, не имеющих Н. pylori-инфекции, в то время как у Hp+ пациентов значения данного цитокина 
более 2,7 пг/мл определялись только в 55,0 % случаев (F = 0,0369, p < 0,05, df = 1). 

В группах с комбинированной патологией (AP+ Hp– и AP+ Hp+) достоверных различий по сы-
вороточному уровню IL-5 в зависимости от H. pylori-инфекции выявлено не было, что согласуется с 
исследованием М.В. Каличевской [7]. 

Повышенные значения ECP в сыворотке крови достоверно чаще встречались у Hp– пациентов 
(вне зависимости от наличия аллергопатологии) по сравнению со здоровыми лицами (соответствен-
но, 36,7 % vs 12,8 %, F = 0,0228, p < 0,05, df = 1; 41,9 % vs 12, 8 %, F = 0,0061, p < 0,05, df = 1). 

Вероятно, выбросу данного протеина из эозинофилов способствовал IL-5, высокие значения 
которого также определялись в группах пациентов без Н. pylori-инфекции. По частоте повышенных 
значений ECP в сыворотке крови в группах Hp+ и Hp– пациентов статистически значимых различий 
выявлено не было. Аналогичные результаты были получены и в других исследованиях [17]. 

Заключение. Участие Н. pylori-инфекции в развитии воспалительных заболеваний верхнего 
отдела желудочно-кишечного тракта приводит к меньшей выраженности Th2-фенотипа у пациентов 
как с аллергическим ринитом, так и без аллергопатологии. Представляется целесообразным даль-
нейшее изучение цитокинового спектра у пациентов с воспалительными заболеваниями верхнего от-
дела желудочно-кишечного тракта, в том числе при коморбидности с аллергическими заболеваниями 
и Н. pylori. 
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Обсуждены современные представления об особенностях генетических полиморфизмов цитокинов и их 

роль в развитии патологии пищеварительного тракта у детей. Вследствие разнообразия частот аллелей гомози-
гот зачастую изменяется изученная и доказанная фенотипическая картина заболевания. Такие изменения при-
сущи эрозивно-язвенному поражению желудка и двенадцатиперстной кишки. Исследования нарушений цито-
киновой регуляции иммунного воспаления сводятся к изучению полиморфизмов их генов. В работе уточнено 
влияние полиморфизма VNTR 2 intron гена IL-1Ra на особенность течения хронического эрозивного гастро-
дуоденита и язвенной болезни двенадцатиперстной кишки у детей. Проанализирован генотип 2/2+2/3 и его дей-
ствие на фенотипические изменения эрозивного гастродуоденита и язвенной болезни двенадцатиперстной киш-
ки. Полученные результаты могут служить дополнительными критериями для постановки диагноза и прогнози-
рования течения заболевания. 

Ключевые слова: полиморфизм VNTR 2 intron гена IL-1Ra, язвенная болезнь двенадцатиперстной кишки, 
эрозивный гастродуоденит, возраст, дети, наследственность, хеликобактериоз. 
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