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РЕЗЮМЕ  

Проведен анализ литературных данных о роли локального иммунного ответа в 
патогенезе хронического гастродуоденита у детей. В настоящее время намети-
лась стойкая тенденция к росту гастроэнтерологических заболеваний среди де-
тей. Наибольшая вероятность проявления гастроэнтерологических заболеваний 
приходится на 3-6 и 9-12 лет. У 40-60% взрослых гастроэнтерологические заболе-
вания берут своё начало в детском возрасте. С этих позиций возникает необхо-
димость дальнейшего изучения причинно-значимых факторов в развитии пато-
логии органов пищеварения у детей, особенностей её течения. В данной статье 
обсуждается роль локальной иммунной системы в патогенезе хронических га-
стродуоденитов. Основу хронического гастрита составляет воспаление, неотъем-
лемой частью которого является местная иммунная реакция. Сущность её состоит 
в инфильтрации слизистой оболочки желудка плазмоцитами, лимфоцитами, ги-
стиоцитами с увеличением количества макрофагов, фибробластов, эозинофилов, 
тучных клеток, МЭЛ. Степень лимфоплазмоцигарной инфильтрации отражает тя-

жесть воспаления.
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У детей с хроническими гастро-
дуоденитом выявлена приоб-
ретённая иммунологическая 

недостаточность, которая проявляется 
Т- и В-лимфопенией, угнетением им-

мунорегуляторного звена и сниже-
нием IgA в сыворотке крови. У детей 
одновременно отмечено снижение 
субпопуляции лимофцитов (Т-хелперов 
и Т-супрессоров). Изменяется и соот-
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ношение Т-хелперов / Т-супрессоров 
за счёт более резкого снижения чис-
ла Т-супрессоров. Доказано влияние 
Helicobacter pylori на состояние мест-
ного иммунитета, который с нараста-
нием обсеменённости снижается со-
держание SIgA, IgA и активность лизо-
цима в желудочном соке. Изменение 
в системе местного иммунитета вы-
явлены при всех формах гастродуоде-
нитов. При всех формах хронических 
гастродуоденитов понижается ЦИК в 
сыворотке крови Т- и В-лимфопения 
обусловлены функциональными изме-
нениями в макрофагально-лимфоид-
ной системе и перераспределением в 
очаг воспаления при персистировании 
Helicobacter pylori. При высоком уров-
не лимфопении иммунный ответ на 
Helicobacter pylori будет формировать-
ся недостаточно. Дефицит клеточного 
звена иммунитета может способство-
вать персистенции HP в слизистой обо-
лочке желудка. Снижение уровня IgA, 
возможно, связано с потреблением его 
в очаге воспаления с целью усиления 
местного иммунитета или обусловлено 
исходно низким синтезом IgA. Сдвиги в 
системе комплемента и снижение ЦИК 
в сыворотке свидетельствуют о том, 
что в организме идёт активный имму-
нопатологический процесс.

Описаны две системы локальной 
иммунной защиты: лимфоидная ткань, 
представленная множеством лимфо-
идных образований, ассоциированных 
с кишечником на всем его протяжении 
(система GALT), и отдельные клеточные 
лимфоидные элементы, локализую-
щиеся в слизистой оболочке (МАLТ-
система). Эти системы осуществляют 
иммунный контроль в слизистой обо-

лочке желудочно-кишечного тракта, 
реализуя функции распознавания пи-
щевых антигенов и индукцию толе-
рантности к ним, блокируя патогенные 
микроорганизмы и обеспечивая меха-
низмы иммунологической памяти [1, 
2].

В иммунокомпетентных органах 
происходит распознавание антигенной 
структуры пищевого комка и развитие 
местных иммунных реакций, в кото-
рых участвуют иммуноциты различных 
субпопуляций. В процессе иммунного 
ответа происходит синтез антител, от-
носящих ко всем классам иммуногло-
булинов, преимущественно к IgA [3,4]. 
Лимфоидная ткань системы GALT со-
держит В-клетки, которые могут ми-
грировать в мезентериальные лимфа-
тические узлы и селезенку. В свою оче-
редь В-лимфоциты являются предше-
ственниками плазматических клеток, 
которые располагаются в lamina propria 
слизистой оболочки тонкой кишки и 
секретируют иммуноглобулины. Ти-
мусзависимые области лимфоидных 
образований содержат Т-лимфоциты 
с различным функциональным пред-
назначением: NК-клетки, Т-хелперы, 
цитотоксические клетки-супрессоры, 
клетки памяти. 

Доказано, что после оральной 
сенсибилизации клетки-супрессоры 
мигрируют к дренирующим узлам и 
включаются в циркуляцию, где могут 
супрессировать системные иммунные 
реакции на соответствующие антигены 
– феномен «оральной толерантности» 
[5]. Парентеральная иммунизация мо-
жет, в свою очередь, воздействовать 
на пролиферацию антиген-специфиче-
ских В-клеток в кишечнике [6,7]. Таким 
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образом, хотя системная иммунизация 
не приводит к развитию реакции мест-
ного иммунитета на поверхностях сли-
зистых оболочек, она может способ-
ствовать сенсибилизации лимфоидной 
ткани желудочно-кишечного тракта, то 
есть усиливать местные реакции сли-
зистой оболочки тонкой кишки. Фено-
мен регуляции и рециркуляции лим-
фоцитов имеет  значение в процессах 
резорбции антигенов в желудочно-ки-
шечном тракте и обеспечении местных 
механизмов защиты [8,5].

МАLТ-система представлена лимфо-
идными клетками, относящимися как 
к Т-,  так и к В-системам иммунитета. 
Существенную роль в регуляции им-
мунного ответа желудочно-кишечного 
тракта играют Т-лимфоциты благодаря 
своей способности распознавать анти-
ген и взаимодействовать с клетками-
эффекторами. Антигены, воздействуя 
на лимфоциты пищеварительного 
тракта, оказывают непосредственное 
влияние на их дифференцировку, про-
лиферацию и миграцию, которая про-
исходит в МАLТ-системе [9].

В норме местная продукция имму-
ноглобулинов плазмоцитами слизи-
стой оболочки желудка незначительна. 
На 1 мм2 слизистой оболочки у взрос-
лых обнаружено до 50 клеток, секрети-
рующих IgA, примерно 18 – IgM, около 
15 – IgG и 0,5 – IgE. В то же время в ки-
шечнике на 1 мм2 слизистой оболочки 
в среднем содержится 578 клеток, про-
дуцирующих IgA, 192–IgM, и 80 –IgG 
[MacDermont R.P]. [10].

Известно, что SIgA, в структуру кото-
рого входит секреторный компонент, 
не разрушается под действием про-
теолитических ферментов, вследствие 

чего основная функция этого класса 
иммуноглобулинов направлена имен-
но на защиту слизистых оболочек, где 
он концентрируется в муциновом слое. 
Отсутствие у детей IgA-синтезирующих 
клеток желудочно-кишечного тракта 
является наиболее часто встречаю-
щимся иммунодефицитным состояни-
ем. Важно отметить, что в сыворотке 
крови детей при этом значительно по-
вышается содержание антихеликобак-
терных антител класса Ig G [11].

Предложено описание нескольких 
возможных механизмов повреждения 
слизистой оболочки органов пищева-
рения под воздействием H.pylori [12, 
13].

1. В результате гидролиза мочеви-
ны, осуществляемого уреазой, проду-
цируемой Н. pylori в большом количе-
стве, образуется аммиак, который пре-
дохраняет хеликобактерии от бакте-
рицидного действия соляной кислоты 
желудочного сока. Кроме того, аммиак 
оказывает как прямое токсическое воз-
действие на эпителиальные клетки, на-
рушая систему их межклеточных кон-
тактов, так и опосредованное, путем 
подавления активности Nа+К+-АТФ-азы 
и повышения уровня околоклеточно-
го рН. Это в свою очередь приводит к 
ускорению процесса пролиферации и 
неполной дифференцировке эпители-
оцитов.

2. Секретируемая Н. pylori внекле-
точная муциназа способствует раз-
рушению полимерных структур желу-
дочной слизи, при этом нарушается 
целостность слизистого геля, который 
становится менее вязким и отчасти 
теряет свои протективные свойства. 
Следствием повреждения муциново-
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го слоя, по-видимому, является нару-
шение нормального пассажа Н+-ионов 
через слизистую оболочку, происходит 
их обратная диффузия, приводящая к 
гипохлоргидрии, обычно наблюдаю-
щейся в присутствии Н. pylori. В резуль-
тате нарушений защитного слизистого 
барьера обнажившиеся эпителиаль-
ные клетки подвергаются неблагопри-
ятному воздействию соляной кислоты, 
пепсина, солей, желчных кислот и др.

3. Показано, что H.pylori иногда ча-
стично проникает в мембрану эпите-
лиальных клеток, но его не обнаружи-
вают ни внутри цитоплазмы эпителио-
цитов, ни в глубинных слоях слизистой 
оболочки. Неблагоприятное действие 
Н. pylori на слизистую оболочку мо-
жет проявляться в его проникновении 
в межклеточное пространство и вну-
триклеточные канальцы париетальных 
клеток. Это, возможно, приводит к тор-
можению секреции и нарушению вы-
деления секрета из просвета желез.

Трудности обоснования роли 
H.pylori в поражении слизистой обо-
лочки двенадцатиперстной кишки усу-
губляются тем, что хеликобактер не 
имеет тропизма к неизмененным энте-
роцитам, и, возможно, его патогенное 
действие может проявляться только в 
условиях, способствующих персистен-
ции, например. при наличии сдвига 
интрадуоденальной среды в кислую 
сторону. На основании способности 
H.pylori поражать слизистую оболочку 
двенадцатиперстной кишки только в 
участках желудочной метаплазии срав-
нивают роль хеликобактерий в пато-
генезе язвенной болезни двенадцати-
перстной кишки с «протекающей кры-
шей» [14]. [Кононов А.В., 1997]. H.pylori 

также могут непосредственно воздей-
ствовать на эпителиальную клетку. 
Токсическое действие на окружающие 
ткани может оказывать и аммиак, об-
разующийся под действием уреазы. 
Протеаза и липаза H.pylori снижают 
качество желудочной слизи и разру-
шают богатый фосфолипидами слой 
апикальной эпителиальной поверхно-
сти клетки, что индуцирует процессы 
апоптоза и приводит к гибели клетки 
[13,15].   Имеются данные, позволяю-
щие предположить, что H.pylori может 
способствовать канцерогенному пере-
рождению желудочных эпителиальных 
клеток  [16].   

Из-за специфических свойств хели-
кобактера активация  иммунных меха-
низмов не всегда адекватна: помимо 
ограничения роста патогена она мо-
жет вызывать по механизму некроза и 
апоптоза гибель собственных клеток, 
что нарушает течение пролифератив-
ной фазы воспаления и процессы репа-
ративной регенерации слизистой обо-
лочки, и требует специального анализа  
[13, 17].   Влияние Helicobacter pylori на 
клеточное обновление в желудке еще 
недостаточно изучено и представляет 
большой интерес для исследователей 
[18].   

Большинство исследователей при-
знают, что состояние защитных меха-
низмов следует рассматривать в ка-
честве фактора, определяющего реа-
лизацию патогенных свойств H.pylori 
[19,20]. Как известно, местный имму-
нитет гастроинтестинальной системы 
складывается из неиммунологических  
и иммунологических факторов [21].

Одним из факторов бактерицидно-
сти является лизоцим, который расще-
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пляет мураминовую кислоту в составе 
оболочки чувствительных грамполо-
жительных организмов и в отдельных 
случаях может даже вызвать бактери-
олиз. При лизисе грамотрицательных 
бактерий лизоцим действует совмест-
но с системой комплимента [22,14,19] 

Секреторные иммуноглобулины, 
синтезируемые в ответ на антигенное 
раздражение, обеспечивают функци-
ональную полноценность слизистых 
оболочек и принимают непосредствен-
ное участие в локальной реактивности. 
Основным иммуноглобулином секре-
тов является IgА, который играет регио-
нальную роль в иммунологической за-
щите слизистой от патогенных микро-
организмов и других антигенов [23].

По мнению Е.В. Климанской и со-
авт. [24], местный дефицит иммуногло-
булина А является фактором, способ-
ствующим инвазии H. pylori и высокой 
обсеменности слизистой оболочки же-
лудка, развитию хронического гастро-
дуоденита. 

Корсунский А.А. и др. [25,26]. полага-
ют, что установленный ими обратный ха-
рактер связи между уровнем секретор-
ного IgA и способностью H. pylori к адге-
зии может свидетельствовать о селекции 
штаммов с более сильными факторами 
патогенности в виде высокой адгезив-
ной активности у больных с недостаточ-
ностью местного иммунитета.

При сравнительном анализе изме-
нений активности лизоцима желудоч-
ного сока и степени его обсеменности 
H. pylori обнаружена обратная связь 
– резкое снижение уровня лизоцима 
сопровождается «пиковым» ростом 
обсеменности [27,28].

Клиническими наблюдениями уста-

новлено, что высокая инфицирован-
ность H.pylori обусловлена дисбакте-
риозом желудочно-кишечного тракта 
(у 100 % наблюдаемых детей выявлен 
дисбактериоз желудка, у 77,8 % –тол-
стой кишки) [29]. Отмечается прямая 
связь глубоких нарушений микроэко-
логии кишечника с периодом обостре-
ния заболеваний верхнего отдела пи-
щеварительного тракта [30].

Изучая биологические свойства H. 
pylori, Е.Б. Баженов и соавт. [31]. уста-
новили высокую чувствительность 
культур H. pylori к антагонистическому 
действию штаммов лактобактерий, ки-
шечной палочки. 

В литературе имеются данные, что 
уреаза H. pylori уменьшает соотноше-
ние между нейтральными и суммар-
ным мукопротеидами желудочной 
слизи, что  снижает вязкость и протек-
тивные свойства слизи [19,27].

Длительно текущие хеликобактер-
ные воспалительные процессы, а так-
же массивная антихеликобактерная 
терапия различными препаратами вы-
зывают развитие вторичного иммуно-
дефицита гуморального звена, что, в 
свою очередь, приводит к подавлению 
лактофлоры (в частности, микроор-
ганизмов рода Lactobacillus) и после-
дующей колонизацией патогенной и 
условно-патогенной флорой. При этом 
происходит резкое снижение устойчи-
вости макроорганизма к инфекцион-
ным заболеваниям за счет подавления 
иммунных реакций. Установлено, что 
под воздействием H. pylori развивают-
ся нарушения местного иммунитета 
слизистой оболочки желудка, разру-
шается микроэкологическая структура 
желудка и кишечника, замыкается по-
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рочный круг воспалительного процес-
са слизистой оболочки органов пище-
варения [32,33].

Таким образом, хотя пилорический 
хеликобактер является одним из ос-
новных патогенетических факторов 
хронических воспалительных заболе-
ваний желудочно-кишечного тракта, 
его патогенное действие осуществля-
ется при наличии определенных усло-
вий, в частности, при нарушении мест-
ных механизмов защиты. Есть основа-
ния предполагать, что патогенное дей-
ствие Н. pylori, проявляющееся лишь 
при недостаточности местной защиты, 
является своеобразным «маркером» 
иммунодефицитного состояния. В тру-
дах педиатров этому вопросу уделяет-
ся незаслуженно мало внимания.

Известно, что на интенсивность син-
теза SIgA значительное влияние оказы-
вает микрофлора кишечника. Показа-
но, что непатогенные микроорганизмы 
обладают высокими иммуногенными 
свойствами, что определяет их значе-
ние для развития местного иммуни-
тета и созревания лимфоидного аппа-
рата кишечника [34]. Если развитие Н. 
руlоri-ассоциированных заболеваний 
сопровождается проявлениями аллер-
гии, существенную роль в патогене-
зе играют также IgE-продуцирующие 
клетки [35,36].

В работах М. Ashom [37], D.F. Car-
pentieri et al. [38], указывается на 
имеющуюся у детей прямую связь 
лимфоидной гиперплазии слизистой 
оболочки желудка и обсеменения Н. 
pylori. В области воспаления при Н. 
pylori-ассоциированных заболеваниях 
усиливается не только фагоцитоз, но и 
активируются специфические иммун-

ные реакции. Наиболее ярким отраже-
нием процесса является образование 
гранулем. Антигензависимая грануле-
ма содержит антиген-презентирующие 
клетки, а также Т- и В-лимфоциты. Ма-
крофаги при развитии специфического 
иммунного ответа под влиянием лим-
фокинов начинают выделять серию 
флогогенов, а также интерлейкин-1, 
усиливающий пролиферацию и актив-
ность Т- и В-клеток в очаге воспаления 
и за его пределами. Следует отметить, 
что воспалительные процессы могут 
протекать и  без участия лимфоцитов  
[39,40].

В поражении слизистой оболочки 
верхнего отдела желудочно-кишечно-
го тракта важную роль может играть 
активация местных и общих иммунных 
реакций, вызванная персистенцией хе-
ликобактера, выражающаяся истоще-
нием системы комплемента и усиле-
нием миграции иммунокомпетентных 
клеток (нейтрофилы, макрофаги и лим-
фоциты) в зону скопления микроорга-
низмов, с последующей инфильтраци-
ей ими собственной пластинки [41]. 
Показано, что количество нейтрофи-
лов в слизистой оболочке прямо про-
порционально степени обсеменения 
H.pylori данного участка эпителия. Эти 
процессы сопровождаются усилением 
выделения медиаторов воспаления, 
способствующего альтерации слизи-
стой оболочки [42].

Показано, что H.pylori вызывает сти-
муляцию иммунного ответа, приводя-
щего к синтезу специфических антител, 
относящихся к классам IgA и IgG. Титры 
IgA и IgG возрастают с увеличением 
возраста обследуемых: минимальные 
титры обнаружены у детей, макси-
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мальные –у лиц пожилого возраста. 
Наряду с этим отмечается увеличение 
числа плазматических клеток, синтези-
рующих специфические анти-Н.руlоri-
антитела классов IgA и IgG, титры ко-
торых в сыворотке крови повышаются. 
И если частота обнаружения специфи-
ческих антител к H.pylori в сыворотке 
крови больных язвенной болезнью до 
лечения составляет 100 %, у здоровых 
доноров они выявляются в 45,7 % слу-
чаев [43,18].

Клинически благоприятным призна-
ком считают выраженную инфильтра-
цию эпителиального пласта межэпите-
лиальными лимфоцитами, поскольку 
это способствует более эффективному 
и своевременному рубцеванию язв 
слизистой оболочки. В стадии ремис-
сии наблюдается уменьшение степени 
сенсибилизации иммунокомпетентных 
клеток к тканям слизистой оболочки, 
уменьшается число перекрестных ре-
акций гиперчувствительности замед-
ленного типа, наблюдается признаки 
нормализации метаболических про-
цессов в лимфоцитах. Исчезновение Н. 
pylori у большинства больных сопро-
вождается уменьшением числа моно-
нуклеаров и усилением процесса реге-
нерации в участках воспаления [14,44].

Показано, что инфекция Н. pylori по-
сле первичного инфицирования неред-
ко становится латентной. Реактивация 
может происходить многократно как у 
взрослых, так и у детей. Этому способ-
ствуют различные экзо- и эндогенные 
воздействия, вызывающие угнетение 
протективных механизмов слизистой 
оболочки желудка и развитие дисба-
ланса Т-клеточного звена иммунитета, 
например, как это было показано при 
воздействии малых доз ионизирующе-
го излучения у детей, пострадавших от 
последствий аварии на Чернобыльской 
АЭС [45,46].

Заключение.  Пилорический хелико-
бактер является одним из основных па-
тогенетических факторов хронических 
воспалительных заболеваний желудоч-
но-кишечного тракта, его патогенное 
действие осуществляется при наличии 
определенных условий, в частности, 
при нарушении местных механизмов 
защиты. Есть основания предполагать, 
что патогенное действие Н. pylori, про-
являющееся лишь при недостаточно-
сти местной защиты, является своео-
бразным «маркером» иммунодефи-
цитного состояния. В трудах педиатров 
этому вопросу уделяется незаслуженно 
мало внимания.
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ABSTRACT

 

THE ROLE OF LOCAL IMMUNITY IN CHRONIC 
GASTRODUODENITIS IN CHILDREN 

                              Sichinava I. V.1, Ivardava M.I.2

1 Department of Childhood Diseases of the Clinical Institute of Child Health named after N.F. 
Filatov, Sechenov First Moscow State Medical University (Sechenov University), Ministry of 
Health of Russian Federation
2 Research Institute of Pediatrics and Child Health Protection (Scientific Сlinical Center №2 ) 
“Russian Research Center of Surgery named after academician B.V. Petrovsky”

An analysis of literature data on the role of local immune response in the 
pathogenesis of chronic gastroduodenitis in children was carried out. A persistent trend 
of increasing incidence of gastroenterological illnesses in children has been observed 
at the present time. The greatest probability of manifestation of gastroenterological 
illnesses occurs at ages 3-6 and 9-12. In 40-60% of adults, gastroenterological illnesses 
originate in childhood. For this reason, it is necessary to study the initiating and 
causative factors in in the development of digestive organ pathologies in children, and 
especially their progress. This article discusses the role of the local immune system in 
the pathogenesis of chronic gastroduodenitis. Inflammation lies at the core of chronic 
gastritis, and an integral part of it is local immune reaction. Its essence is the infiltration 
of the mucous membrane of the stomach by plasmocytes, lymphocytes, histiocytes, 
with an increase in the quantity of macrophages, fibroblasts, eosinophils, mast cells, 
intraepithelial lymphocytes (IEL). The degree of lymphoplasmacytic infiltration reflects 

the gravity of the inflammation.

Keywords: chronic gastroduodenitis, immunity. Children 
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reziume

იმუნური სისტემა ქრონიკული გასტროდუოდენიტით 
დაავადებულ ბავშვებში

სიჭინავა ი. ვ.¹, ივარდავა მ. ი.²

1 რუსეთის ფედერაციის ჯანდაცვის სამინისტროს უმაღლესი განათლების ფედერალური 
სახელმწიფო ავტონომიური საგანმანათლებლო დაწესებულება ი.მ. სეჩენოვის სახელობის 
მოსკოვის პირველი სახელმწიფო სამედიცინო უნივერ სიტეტი (სეჩენოვის უნივერსიტეტი). 
ბავშვთა ჯანმრთელობის კლინიკური ინსტიტუტის ბავშვთა დაავადებათა კათედრა,                        
2რუსეთის ფედერაციის ჯანდაცვის სამინისტროს ფედერალური სახელმწიფო ავტონომიური 
დაწესებულება „ბავშვთა ჯანმრთელობის ეროვნული სამედიცინო კვლევითი ცენტრი”.

ბავშვებში ქრონიკული გასტროდუოდენიტის პათოგენეზზე ადგილობრივი 
იმუნური სისტემის პასუხის როლის შესახებ არსებული ლიტერატურის მონაცემების 
შესწავლის საფუძველზე აღმოჩნდა, რომ ბოლო დროს, შეიმჩნევა ბავშვებში 
გასტროენტეროლოგიური დაავადებების მზარდი ტენდენცია. 

გასტროენტეროლოგიური დაავადებების  ყველაზე ხშირი გავრცელება 3-6 და 
9-12 წლის ასაკში გვხვდება. მოზრდილ პაციენტთა შორის, 40-60%-ის შემთხვევაში 
გასტროენტეროლოგიური დაავადებები ბავშვობის ასაკიდან ვლინდება. აქედან 
გამომდინარე, საჭირო ხდება ბავშვებში საჭმლის მომნელებელი ორგანოების 
პათოლოგიის გამომწვევი მიზეზების და დაავადებების მიმდინარეობის 
დამახასიათებელი თავისებურებების საფუძვლიანი კვლევა. სტატიაში განხილულია 
ადგილობრივი იმუნური სისტემის პასუხი და როლი ქრონიკული გასტროდუოდენიტის 
პათოგენეზში. ქრონიკული გასტრიტი კუჭის ამომფენი ლორწოვანი გარსის 
ანთებაა, რომელზედაც მყისიერად პასუხობს ორგანიზმის იმუნური სისტემა. 
მისი არსი კი მდგომარეობს, კუჭის ლორწოვანი გარსის ინფილტრაციაში, რაც 
ვლინდება, პლაზმოციტებით, ლიმფოციტებით, ჰისტიოციტებით მაკროფაგების, 
ფიბრობლასტების, ეოზინოფილების, მასტოციტების და ინტერეპითელური ლიმ
ფოციტების (IEL) რაოდენობის ზრდით. ლიმფოპლაზმური ინფილტრაციის ხარისხი 
განსაზღვრავს ანთების სირთულეს. 
საკვანძო სიტყვები: ქრონიკული გასტროდუოდენიტი, იმუნიტეტი, ბავშვები
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