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Резюме

Согласно современным представлениям, хронический гастрит — группа фенотипически схожих заболеваний, основой 

которых является поражение слизистой оболочки желудка различного генеза и различным потенциалом регенера-

ции. Особый интерес представляет группа пациентов (в представленной статье — это дети), у которых поражения 

слизистой оболочки желудка ассоциированы с текущим инфекционным процессом обусловленным сочетанием двух 

причинно-значимых факторов — Helicobacter pylori (H. pylori) и вируса Эпштейна-Барр (ВЭБ). Полученные в результате 

исследования клеточного и гуморального звеньев иммунитета, аутоиимунитета и системы интеферона данные показы-

вают значительные нарушения иммунологической реактивности у детей с хроническим гастритом, ассоциированным H. pylori 

и ВЭБ. Выявлены дисбаланс субпопуляций Т-лимфоцитов, нарушение функции В-лимфоцитов, дисиммуноглобулине-

мия и выраженный дисбаланс системы интерферонов с значительным снижением индуцированного синтеза ИФН-α 

и ИФН-γ лейкоцитами крови. Доказано угнетающее действие ВЭБ на различные звенья иммунитета, что обусловливает 

необходимость проведения иммунокорригирующего лечения. Результаты исследования могут свидетельствовать 

о триггерной роли ВЭБ в развитии аутоиммунного гастрита.
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Summary

According to modern concepts, chronic gastritis is a group of phenotypically similar diseases, the basis of which is the lesion 

of the gastric mucosa of diff erent genesis and diff erent regeneration potential. Of particular interest is the group of patients 

(children in the presented article) in whom gastric mucosa lesions are associated with the current infectious process caused 

by a combination of two causative factors — Helicobacter pylori (H. pylori) and Epstein-Barr virus (EBV). The data obtained 

as a result of the study of cellular and humoral immunity, autoimmunity and interferon system show signifi cant disorders of 

immunological reactivity in children with chronic gastritis associated with H. pylori and VEB. The imbalance of T-lymphocyte 

subpopulations, impaired function of B-lymphocytes, dysimmunoglobulinemia and pronounced imbalance of interferon 

system with a signifi cant decrease in induced synthesis of IFN-α and IFN-γ by blood leukocytes were revealed. The suppressive 

eff ect of VEB on various links of immunity was proved, which necessitates immunocorrective treatment. The results of the 

study may indicate the trigger role of VEB in the development of autoimmune gastritis.

Keywords: chronic gastritis, autoimmune gastritis, children, Epstein-Barr virus, Helicobacter pylori, interferon system, 

B lymphocytes
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Введение 

Исследования иммунологических изменений, воз-
никающих под влиянием инфекционных факто-
ров, которые ассоциируются с хроническим га-
стритом, таких как Helicobacter pylori (Н. pylori) 
и вирус Эпштейна-Барр (ВЭБ) [1–7], показали, что 
H. pylori, благодаря высвобождению токсинов-эф-
фекторов/белков, включается ассоциированный 
с цитотоксином ген A (CagA), везикулы наружной 
мембраны (OMV), внешний воспалительный бе-
лок (OipA), ген вакуолизирующего цитотоксина A 
(VacA), белок наружной мембраны (OMP), белок A, 

активирующий нейтрофилы (NepA), и др. [8–11], 
которые обладают выраженным цитопатогенным 
действием. Хорошо исследованы два фактора виру-
лентности H. pylori — CagA и VacA. При этом, CagA 
H. pylori, связан с более тяжелым течением забо-
левания и может влиять на клеточные процессы. 
VacA выполняет множество функций, от индукции 
апоптоза до регуляции иммунной системы [12]. Оба 
влияют на форму клеток и воздействуют на иммун-
ные клетки, что может быть причиной образования 
повышенного уровня аутоантител [12].
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Возможности иммунной системы организма 
человека могут представлять для H. pylori фаталь-
ную угрозу, и чтобы избежать элиминации Н. pylori 
обладает рядом механизмов защиты. Так, наличие 
у Н. pylori уникального пучка вращающихся жгу-
тиков, необходимы для проникновения в слой 
слизи. Они состоят из двух белков-флагелинов, 
которые не распознаются рецепторами, сигнализи-
рующими об опасности и благодаря этому Н. pylori 
способен «ускользать» от иммуннитета [10, 13–16]. 
Кроме того, на поверхности H. pylori имеется иголь-
чатая структура — система секреции типа IV (T4SS), 
с помощью которой происходит проникновение 
и транспортировка в клетки-хозяева продукта гена 
А, ассоциированного с цитотоксином (CagA), или 
других патогенных факторов. 

Тем не менее, рецепторами распознавания, рас-
положенными на эпителиальных клетках желуд-
ка, ассоциированные с патогенами молекулярные 
структуры H. pylori и бактериальные антигены 
Н. pylori распознаются и представляются антиген-
презентирующим клеткам (нейтрофилы и анти-
ген-представляющие клетки — моноциты и ден-
дритные клетки), которые инициируют иммунный 
ответ на Н. pylori [17]. Они стимулируют наивные 
CD4+ Т-клетки и индуцируют антигенспецифиче-
ские ответы клетками Th 1 [9, 18, 19, 20] и клетками 
Th 17 [9, 20]. Клетки Th 1 секретируют IFN-γ и ре-
гулируют клеточный иммунитет, а клетки Th 17 
секретируют IL-17 и поддерживают слизистый 
барьер и способствуют элиминации патогенов 
локализованных на поверхности слизистых обо-
лочек. Дифференцировка подмножества клеток 
Th 1 и Th 17 наряду с их сигнатурными цитокина-
ми имеет решающее значение для надлежащего 
контроля инфекции, в то время как было показано, 
В-клетки и антитела не требуются для контроля 
инфекции Н. pylori [8, 9]. Кроме того, клетки Th 1 
и Th 17 вовлечены в инициирование и развитие 
иммунопатологических реакций в слизистой обо-
лочке желудка вследствие воспаления, проявля-
ещегося гистологически в виде атрофического 
гастрита, компенсаторной гиперплазией эпите-
лия и кишечной метаплазии у экспериментально 
инфицированных моделей и людей с симптомами 
заболевания [9, 21, 22].

Свидетельством активации иммунной системы 
организма после фиксации на эпителии желудка 
H. pylori является синтез провоспалительных ци-
токинов с последующим накоплением в слизистой 
желудка различных видов иммунокомпетентных 
клеток. Активированные иммунные клетки, в свою 
очередь, также дополнительно секретируют разно-
образные медиаторы межклеточного взаимодейст-
вия, что способствует эффективной презентации 
компонентов антигена H.pylori Т- и В-клеткам, 

обусловливая особый клеточный и гуморальный 
иммунный ответ. Дендритные клетки, расположен-
ные в пейеровых бляшках, распознают антигены 
и активируют наивные Т-клетки, потенцируя появ-
ление антигенспецифических В- и Т-клеток [23, 24]. 

После того, как Т-клетки активированы, они 
могут вызывать два варианта ответа: Th 1 и Th 2. 
В основном CD4+T-хелперные клетки агрегируют 
в собственной пластинке, то есть, H. pylori-спе-
цифические CD4+ Т-клетки могут быть обнару-
жены в слизистой оболочке желудка пациентов, 
инфицированных H. pylori [23]. 

В то время, как инфекция H. pylori способствует 
клеточным ответам Th 1 и Th 17 и вызывает воспа-
ление слизистой оболочки желудка, наблюдается 
ответ Т-регуляторных (Treg) клеток, который сти-
мулирует иммунную толерантность и подавляет 
Th 1- и Th 17-опосредованный иммунитет против 
инфекции H. pylori [9, 25–31]. 

Т-клетки, индуцированные H. pylori, продуциру-
ют цитокины, в том числе способные стимулиро-
вать В-клетки к секреции антител [32]. Некоторые 
антигенные компоненты H. pylori, в частности уре-
аза, имеют сходную структуру с эпителиальными 
тканями слизистой оболочки желудка, что может 
приводить к возникновению перекрестным реак-
циям за счет механизмов молекулярной мимикрии 
и/или диффузии эпитопов и способствовать обра-
зованию антител к париетальным клеткам желудка, 
что приводит к аутоиммунной реакции [10, 16, 33].

Вирус Эпштейна-Барр (ВЭБ) представляет со-
бой лимфотропный содержащий дезоксирибо-
нуклеиновую кислоту (ДНК) гамма-герпесвирус 
человека 4-го типа. Более 90% взрослого населения 
во всём мире инфицировано ВЭБ, но в результате 
эффективного иммунного контроля подавляющее 
большинство ВЭБ-положительных людей перено-
сят вирус как бессимптомную персистирующую 
инфекцию на протяжение всей жизни [34, 35, 36].

Стадии жизненного цикла ВЭБ включают пер-
вичную инфекцию, установление латентного 
(непродуктивного) периода и реактивацию или 
литическую (продуктивную) стадию производст-
ва новых вирионов и зависят от взаимодействия 
между вирусом и иммунной системой хозяина [36].

ВЭБ имеет тропизм преимущественно к В-лим-
фоцитам и эпителиальным клеткам, хотя может 
поражать различные другие типы клеток [37, 38].

Исследования, связанные с поиском этиологи-
ческих факторов аутоиммунного гастрита (АИГ), 
показали высокую частоту встречаемости ДНК 
ВЭБ в слизистой оболочке желудка у детей с хро-
ническим гастритом [1–7]. При этом наличие ДНК 
ВЭБ в слизистой оболочке желудка тесно коррели-
ровало с наличием аутоантител к париетальным 
клеткам желудка.

Объём и методы исследования 

Под наблюдением находились 145 детей (79 мальчи-
ков и 66 девочек) в возрасте от 3 до 17 лет (средний 
возраст 10,1±0,3 лет), с заболеваниями верхнего 
отдела органов пищеварения. Диагноз хрониче-
ского гастрита верифицировался эндоскопическим 

исследованием с использованием эндоскопиче-
ской видеоинформационной системы с гастро-
интестинальным видеоскопом ЭВИС ЭКСЕРА 
«OLYMPUS СV-160» (Япония). При этом прово-
дилась прицельная биопсия слизистой оболочки 
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тела и антрального отдела желудка с последую-
щим морфологическим исследованием биоптатов. 
Диагностика Н. pylori проводилась с помощью оп-
ределения ДНК, бактериоскопического метода вы-
явления H.pylori в биоптатах слизистой оболочки 
желудка и серологического метода исследования 
крови на IgG к Н. pylori методом ИФА. 

Для верификации аутоиммунного гастрита у всех 
детей методом непрямой иммунофлюоресценции 
на люминесцентном микроскопе «ЛЮМАМ-Р1» 
с использованием конъюгата антител к IgG челове-
ка с флюоресцеинизотиоционатом (производства 
ГУ НИИЭМ им. Н.Ф. Гамалеи, г. Москва) опреде-
лялись аутоантитела к микросомам париеталь-
ных клеток желудка (исследование проводилось 
в ФГБНУ НИИ ревматологии им. В.А. Насоновой). 
Диагноз аутоиммунного гастрита устанавливался 
на основании обнаружения аутоантител к микро-
сомам париетальных клеток желудка в титрах 1:20 
и более. Титр аутоантител 1:10 считался слабопо-
ложительным, расценивался как «сомнительный» 
и разработку не входил. 

Для исключения аутоиммунных заболеваний 
всем детям проводилось исследование протеиног-
раммы крови, С-реактивного белка и аутоантител: 
антимитохондриальных, антинуклеарных, анти-
микросомальных, к гладкой мускулатуре (исследо-
вание проводилось в ФГБНУ НИИ ревматологии 
им. В. А. Насоновой). 

Всем детям проведено серологическое иссле-
дование крови методом ИФА на антитела к ви-
русу Эпштейна-Барр (ВЭБ) с помощью коммер-
ческих тест-систем фирм «HUMAN» (Германия), 
BioRad (Франция), «Вектор-Бест» (Россия): IgM-
VCA ВЭБ (IgM к вирусному капсидному антигену 
ВЭБ), IgG-ЕA-ВЭБ (антитела к раннему антигену 
ВЭБ), IgG-NA1 ВЭБ (антитела к ядерному анти-
гену ВЭБ). Маркеры IgM-VCA ВЭБ и IgG-ЕA ВЭБ 
соответствуют активации вирусной инфекции 
и определялись качественно, а маркер IgG-NA1 
ВЭБ определялся количественно. Условные едини-
цы (у.е.) в количественном определении IgG-NA1 
ВЭБ рассчитывались по формуле, приведенной 
фирмой — изготовителем тест-системы и согласно 
норме, рекомендуемой производителем (до 10 у.е.). 
Всем пациентам методом ПЦР проводилось опре-
деление ДНК ВЭБ в клетках крови и биоптатах 

слизистой оболочки желудка (исследование про-
водилось в отделе вирусологической  диагностики 
ФГБУ «НМИЦ гематологии» Минздрава России). 

Хроническая ВЭБ инфекция устанавливалась 
на основании определения в сыворотке крови ан-
тител к ядерному антигену ВЭБ (IgG-NA1-EBV) 
в количестве, превышающем 15 у.е. Выделялись 
фазы инфекции: латентная фаза хронической ВЭБ 
инфекции (при обнаружении IgG-NA1 ВЭБ в крови 
в количестве, превышающем 15 у.е., при отсутст-
вии в крови IgM-VCA ВЭБ и IgG-EA ВЭБ, а также 
отрицательных данных ПЦР диагностики ДНК 
ВЭБ в крови и/или биоптатах слизистой оболочки 
желудка); активная фаза хронической ВЭБ ин-
фекции (при обнаружении в крови IgG-NA1 ВЭБ 
в количестве, превышающем 15 у.е., IgG-EA ВЭБ 
и/или обнаружении в крови IgM-VCA ВЭБ и/или 
выявлении ДНК ВЭБ в крови и/или биоптатах сли-
зистой оболочки желудка методом ПЦР).

Проводилось исследование состояния В-лимфо-
цитов методом прямой иммунофлюоресценции, 
которое включало регистрацию относительного 
количества В-лимфоцитов (в %) с последующим рас-
четом абсолютного их числа, оценку интенсивности 
свечения В-клеток (в баллах), а также учитывались 
особенности, выявляемые в препаратах: «газон» 
клеток — снижение их адгезии, размер лимфоци-
тов, стадия взаимодействия рецептор — лиганд — 
«кэп», наличие во взвеси лимфоцитов, моноцитов 
и их спонтанное свечение. Исследование прово-
дилось с помощью диагностических флюоресци-
рующих антивидовых иммуноглобулинов против 
иммуноглобулинов человека (производства филиал 
«Медгамал» ГУ НИИЭМ им. Н.Ф. Гамалеи, г. Москва) 
на люминесцентном микроскопе. Проводилось ис-
следование уровня иммуноглобулинов классов G, A, 
M, Е в сыворотке крови. Проводилось исследование 
функционального состояния Т-клеточного звена 
иммунитета. Иммунологические исследования 
проводились в НИКИ педиатрии и детской хирур-
гии им. акад. Ю.Е. Вельтищева ФГАОУ ВО РНИМУ 
им. Н.И. Пирогова. 

Исследование индуцированного синтеза лей-
коцитами крови интерферона-α и интерферона-γ 
проводилось в группе препаратов интерферона 
ФГБУ НИЦ эпидемиологии и микробиологии 
им. Н.Ф. Гамалеи РАМН.

Результаты 

У детей с АИГ относительное количество В-лим-
фоцитов колебалось в диапазоне от 14,0% до 
30,0%; средние значения 22,9±0,4% (при норме 
21,7%); абсолютное количество В-лимфоцитов 
было 579,5±20,2 в мкл. В 21 случае из 58 (36,2%) 
в препаратах регистрировались В-лимфоциты 
в стадии кэппирования, при этом среднее зна-
чение В-лимфоцитов составило 24,9±0,5% с пре-
обладанием очень хорошей (++++) и хорошей 
(+++) экспрессии мембранных иммуноглобули-
нов. Резкое снижение адгезии наблюдалось у 37 из 
58 больных (63,8%): вплоть до полного отсутствия 
клеток в препарате (17 случаев из 58 — 29,3%). 
Большое содержание моноцитов (мононуклеаров) 

определялось в 39 случаях из 58 (67,24%). В 2 слу-
чаях из 58 (3,45%) регистрировалась спонтанная 
хемолюминисценция. У 6 из 58 детей (10,3%) пре-
обладали малые лимфоциты (табл. 1).

Средний уровень иммуноглобулинов G (IgG) 
сыворотки в процентах от возрастной нормы при 
АИГ составил 92,7±2,5%, при неаутоиммунном 
гастрите — 100,2±3,4%; у детей, инфицирован-
ных H. pylori — 97,8±3,5%, без H. pylori — 101,5±3,1 
(табл. 2). Средний уровень иммуноглобулинов 
классов А у детей с АИГ составил 59,9±3,3%, у де-
тей с неаутоиммунным 95,1±5,1%. Средний уро-
вень IgM у детей с АИГ составил 65,73±1,73% от 
возрастной нормы, у детей с неаутоиммунным 
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гастритом — 75,0±2,1%. Средний уровень IgЕ у де-
тей с АИГ составил 89,1±13,9% от максимально 
допустимой возрастной нормы, у детей с неауто-
иммунным гастритом — 300,5±45,0%.

Уровень IgG у детей, инфицированных H. pylori, 
составил 97,8±3,5%, без инфекции H. pylori — 
101,5±3,1%. Уровень IgG у пациентов, не имеющих 
H. pylori, но с активной фазой хронической ВЭБ ин-
фекции, составил 101,2±3,1% от возрастной нормы, 
а при отсутствии ВЭБ инфекции или её латентной 
фазы — 94,5±3,6%.

Уровень IgА у пациентов, не имеющих H. pylori, 
но с активной фазой хронической ВЭБ инфекции, 
составил 75,7±7,4% от возрастной нормы, а при 
отсутствии ВЭБ инфекции или её латентной фазе — 
102,2±6,5%.

Уровень IgМ у пациентов, не имеющих H. pylori, 
но с активной фазой хронической ВЭБ инфекции, 
составил 65,6±2,0% от возрастной нормы, а при 
отсутствии ВЭБ инфекции или её латентной фазе — 
75,3±3,0%.

Уровень IgЕ у пациентов, не имеющих H. pylori, 
но с активной фазой хронической ВЭБ инфекции, 
составил 184,7±81,0% от возрастной нормы, а при 
отсутствии ВЭБ инфекции или её латентной фазе — 
288,2±69,9%.

Относительное и абсолютное количест-
во лимфоцитов у детей с АИГ было 40,7±1,4% 
(2679,8±98,5 в мкл), у детей с неаутоиммунным 
гастритом количество лимфоцитов было 42,2±1,1% 
(2960,1±95,3 в мкл). При этом относительное 
и абсолютное количество Т-лимфоцитов у детей 
с АИГ было 52,9±1,8% (1433,0±74,2 в мкл), у де-
тей с неаутоиммунным гастритом — 58,3±1,6%, 
1714,8±71,7 в мкл. Относительное и абсолютное 
количество Т-лимфоцитов хелперов у детей с АИГ 
было 42,5±1,0% (639,3±50,9 в мкл), у детей с неауто-
иммунным гастритом — 41,9±1,6% (747,8±48,1 в мкл). 
Относительное и абсолютное количество цито-
токсических Т-лимфоцитов у детей с АИГ было 
10,0±1,6% (170,6±34,2 в мкл), у детей с неаутоим-
мунным гастритом — 16,9±1,1%, 305,3±28,0 в мкл. 
(табл. 3).

У детей, инфицированных H. pylori, относи-
тельное и абсолютное количество лимфоцитов 
составило 39,5±1,3% (2679,9±90,9 в мкл), у детей, 
без H. pylori — 43,8±1,1% (2945,0±100,2 в мкл). 
При этом относительное и абсолютное количест-
во Т-лимфоцитов у детей с H. pylori было 57,5±1,8% 
(1566,3±81,5 в мкл), у детей без H. pylori — 53,8±1,3% 
(1573,9±61,8 в мкл). Относительное и абсолют-
ное количество Т-лимфоцитов хелперов у детей 
с H. pylori было 43,2±1,9% (721,9±59,0 в мкл), у де-
тей без H. pylori — 40,6±1,5% (657,2±36,5 в мкл). 
Относительное и абсолютное количество цито-
токсических Т-лимфоцитов у детей с H. pylori было 
14,6±1,5% (255,1±33,4 в мкл), у детей без H. pylori — 
13,4±1,3% (223,0±26,0 в мкл).

У детей с инфекцией H. pylori в сочетании с ак-
тивной ВЭБ инфекцией относительное и абсолют-
ное количество лимфоцитов составило 37,7±1,8% 
(2708,8±117,3 в мкл), а в сочетании с латентной 
фазой ВЭБ инфекции или без неё — 39,9±2,2% 
(2708,8±117,3 в мкл). При этом относительное и абсо-
лютное количество Т-лимфоцитов у детей с H. pylori 
в сочетании с активной ВЭБ инфекцией было 
53,2±2,4% (1485,3±110,7 в мкл), а в сочетании с латен-
тной фазой ВЭБ инфекции или без неё — 66,8±3,2% 
(1932,2±143,2 в мкл). Относительное и абсолют-
ное количество Т-лимфоцитов хелперов у детей 
с H. pylori в сочетании с активной ВЭБ инфекцией 
было 46,2±2,3% (737,3±79,8 в мкл), а в сочетании 
с латентной фазой ВЭБ инфекции или без неё — 
48,1±3,3% (963,0±108,2 в мкл). Относительное и абсо-
лютное количество цитотоксических Т-лимфоцитов 
у детей с H. pylori в сочетании с активной ВЭБ ин-
фекцией было 7,6±1,5% (147,8±34,5 в мкл), а в соче-
тании с латентной фазой ВЭБ инфекции или без 
неё — 18,9±2,8% (401,5±83,4 в мкл).

У детей без инфекции H. pylori, но с актив-
ной ВЭБ инфекцией относительное и абсолют-
ное количество лимфоцитов составило 43,1±1,6% 
(2964,9±139,3 в мкл), а при латентной фазе ВЭБ 
инфекции или без неё — 44,8±1,7% (2974,5±153,8 
в мкл). При этом относительное и абсолютное 
количество Т-лимфоцитов у детей без инфекции 
H. pylori, но с активной ВЭБ инфекцией было 
53,4±2,1% (1567,5±80,6 в мкл), а в сочетании с латен-
тной фазой ВЭБ инфекции или без неё — 56,4±1,9% 
(1662,8±97,6 в мкл). Относительное и абсолютное 
количество Т-лимфоцитов хелперов у детей без ин-
фекции H. pylori, но с активной ВЭБ инфекцией было 
45,8±2,2% (730,3±52,3 в мкл), а в сочетании с латен-
тной фазой ВЭБ инфекции или без неё — 38,6±1,8% 
(658,7±52,0 в мкл). Относительное и абсолютное 
количество цитотоксических Т-лимфоцитов у де-
тей без инфекции H. pylori, но с активной ВЭБ ин-
фекцией было 8,0±1,6% (139,8±29,5 в мкл), а в со-
четании с латентной фазой ВЭБ инфекции или без 
неё — 17,8±1,7% (308,3±41,5 в мкл).

Уровень сывороточного интерферона у детей 
с АИГ — 2,4±1,1 ед/мл (норма до 4 ед/мл). (табл. 4). 
Уровень вирус-индуцированного ИФН-α у детей 
с АИГ составил 176,0±18,4 ед/мл (норма 320 ед/мл), 
при неаутоиммунном гастрите — 288,0±22,5 ед/мл 
(p<0,001). Митоген-индуцированный ИФН-γ у де-
тей с АИГ составил 13,2±0,8 ед/мл (норма 32 ед/мл), 
при неаутоиммунном гастрите — 20,0±2,3 ед/мл 
(p<0,005).

У детей, имеющих одновременное снижение 
и ИФН-α, и ИФН-γ, имеется более выраженное 
снижение относительного и абсолютного коли-
чества цитотоксических Т-лимфоцитов, более 
значительное снижение абсолютного количества 
В-лимфоцитов и среднего уровня иммуноглобу-
линов А (табл. 5).

Обсуждение 

Исследования состояния В-лимфоцитов показали, 
что наличие хронической ВЭБ инфекции приводит 
к снижению как относительного, так и абсолютного 

числа В-лимфоцитов. Степень достоверности этих 
изменений более выражена при АИГ. В то же время 
в 10,3% случаев у детей с АИГ в мазках преобладали 
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лимфоциты малых размеров, что является косвен-
ным признаком более молодых, незрелых форм 
клеток и указывает на усиление пролифератив-
ных процессов. Значимых различий состояния 
В лимфоцитов у инфицированных H. pylori де-
тей по сравнению с пациентами, не имеющими 
инфекции H. pylori, не обнаружено. При этом ак-
тивная ВЭБ инфекция независимо от инфициро-
ванности H. pylori сопровождалась значительным 
снижением адгезии В-клеток вплоть до полного 
их отсутствия в препаратах (в 29,3% случаев), что 
свидетельствует о снижении их функциональной 
активности (табл. 1). При этом получено значимое 
различие в частоте встречаемости снижения ад-
гезии В-лимфоцитов у детей с АИГ по сравнению 
с больными, имеющими неаутоиммунный гастрит 
(р<0,05). Кроме того, у детей с неаутоиммунным 
гастритом при активной фазе хронической ВЭБ 
инфекции по сравнению с детьми, имеющими ла-
тентную фазу или отсутствие ВЭБ инфекции, также 
статистически значимо чаще (р<0,001) встречается 
снижение адгезии В-лимфоцитов, что указывает на 
изменения функционального состояния иммуно-
цитов при активной хронической ВЭБ инфекции 
и, возможно, на нарушение энергообмена в них.

Одной из основных функций В-лимфоцитов яв-
ляется антителообразование. Проведенные иссле-
дования уровня сывороточных иммуноглобулинов 
у детей с хроническим гастритом выявили досто-
верное снижение иммуноглобулинов классов А, М 
при АИГ, развивающимся на фоне хронической 
ВЭБ инфекции. Полученные данные свидетель-
ствуют о наличии дефицита гуморального звена 
иммунитета у этих детей.

У детей с инфекцией H. pylori в сочетании с ак-
тивной фазой хронической ВЭБ инфекции отме-
чается снижение относительного количества 
В-лимфоцитов в крови по сравнению с детьми, у ко-
торых инфекция H. pylori сочетается с латентной 
фазой или отсутствием ВЭБ инфекции (23,26±0,64% 
против 25,33±0,52%; р<0,03). Частота встречаемости 
кэппирующих клеток и мононуклеаров значимых 

различий в сравниваемых группах не имела, но 
частота встречаемости резкого снижения адгезии 
В-лимфоцитов как у H. pylori инфицированных 
пациентов, так и не имеющих инфекции H. pylori 
достоверно чаще встречалась при активной фазе 
хронической ВЭБ инфекции (р<0,001 и р<0,02 со-
ответственно). Это позволяет заключить, что при 
АИГ имеет место снижение относительного и аб-
солютного количества В-лимфоцитов и снижение 
их адгезии. Указанные изменения возникают при 
активной фазе хронической ВЭБ инфекции неза-
висимо от инфицированности H. pylori. 

Понижение продукции IgA приводит к сни-
жению функций местного иммунитета, а, учи-
тывая роль IgA в защите слизистых оболочек от 
воздействия различных антигенов, можно пред-
положить, что у наблюдаемых детей дефицит IgA 
является с одной стороны основой для развития 
воспалительного процесса в желудочно-кишеч-
ном тракте, с другой — результатом воздейст-
вия вируса при ВЭБ инфекции на В-лимфоциты 
с последующим изменением их функциональной 
активности.

Повышенные значения уровня общего IgE, наб-
людаемые преимущественно при неаутоиммун-
ном гастрите, скорее всего, следует расценивать 
как компенсаторную реакцию, направленную на 
нивелирование дефицита IgA. Однако этим детям 
показано проведение аллергологического исследо-
вания с целью исключения атопического процесса 
и/или назначения соответствующей патогенетиче-
ской терапии. 

Значимых различий в среднем уровне имму-
ноглобулинов G, A, M в зависимости от инфици-
рованности H. pylori, а также у детей с инфекцией 
H. pylori в зависимости от активности ВЭБ инфек-
ции при хроническом гастрите не выявлено. В то 
же время при отсутствии инфекции H. pylori но при 
активной хронической ВЭБ инфекции достоверно 
снижен уровень IgА и IgМ, что подтверждает вы-
шесказанное о влиянии ВЭБ на функциональное 
состояние В-лимфоцитов.

Параметры
Нормальное 

количество ИФН-α 
и ИФН-γ (n=4)

Снижение 
только ИФН-γ 

(n=11)
р

Снижение
и ИФН-γ и ИФН-α

(n=23)
Лейкоциты абс. 6600±400 7630±800 p<0,2 6600±300

Лимфоциты 
% 45,8±2,1 43,5±2,7 p<0,8 42,8±1,4

абс. 2988,0±185,5 3183,2±154,0 p<0,1 2800,8±124,4

Т-лимфоциты 
% 59,2±4,7 54,7±5,4 p<0,4 60,3±2,7

абс. 1721,4±127,3 1701,9±151,8 p<0,8 1661,8±8,3

Т-лимфоциты хелперы 
% 40,2±2,4 37,9±2,5 p<0,01 51,8±3,3

абс. 714,9±50,1 664,5±85,5 p<0,2 881,4±82,3
Цитотоксические 
Т-лимфоциты 

% 19,0±7,0 16,9±4,6 p<0,1 8,6±2,2*
абс. 364,1±161,3 337,4±112,4 p<0,05 141,3±37,7*

В-лимфоциты 
% 26,0±0,5 26,3±0,7 p<0,05 24,1±0,6

абс. 891,6±47,3 858,8±22,8 p<0,001 620,8±29,6***
IgG (% от возрастной нормы) 107,1±2,9 107,6±3,2 p<0,01 92,5±3,4
IgA (% от возрастной нормы) 118,2±10,8 127,4±11,7 p<0,001 69,7±8,9**
IgM (% от возрастной нормы) 69,9±9,6 65,8±6,1 p<0,4 71,9±3,4
IgE (% от максимальной возрастной нормы) 69,5±7,8 416,1±215,6 p<0,1 110,9±43,6

* — p<0,1 при сравнении с показателями детей, имеющих нормальный уровень ИФН-α и ИФН-γ
** — p<0,05 при сравнении с показателями детей, имеющих нормальный уровень ИФН-α и ИФН-γ 
*** — p<0,001 при сравнении с показателями детей, имеющих нормальный уровень ИФН-α и ИФН-γ

Таблица 5.
Иммунологические 
показатели у детей 
с хроническим 
гастритом, 
имеющих 
нормальный 
индуцированный 
синтез 
интерферона-α 
(ИФН-α) 
и интерферона-γ 
(ИФН-γ), снижение 
только ИФН-γ 
и одновременное 
снижение и ИФН-α, 
и ИФН-γ
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Исследованиями показано, что важную роль 
в борьбе с ВЭБ-инфекцией, особенно при перси-
стирующей вирусной инфекции, играет реакция 
цитотоксических Т-лимфоцитов, функция кото-
рых нарушается, а также наблюдается снижение 
уровня секреции IFN-α [39, 40]. Проведённые 
нами исследования также показали, что инфек-
ция H. pylori не вызывает значимых изменений 
количества Т-лимфоцитов и их субпопуляций, в то 
время как активная ВЭБ инфекция коррелирует со 
снижением количества Т лимфоцитов хелперов 
и цитотоксических Т-лимфоцитов. В целом, дис-
баланс Т-лимфоцитов соответствует вторичному 

иммунодефициту, вызванному, как следует из по-
лученных данных, хронической ВЭБ инфекцией, 
что может свидетельствовать о ВЭБ, как о факторе, 
способствующем снижению иммунологической 
реактивности и развитию АИГ. 

Известно, что ВЭБ инфекция сопровождается дис-
балансом системы интерферонов [36]. Проведенные 
исследования по определению индуцированного 
синтеза α- и γ-интерферонов лейкоцитами крови 
при хроническом гастрите у детей показало, что 
у детей с АИГ отмечается значимо более выраженное 
снижение синтеза ИФН-α (р<0,001) и ИФН-γ (р<0,04), 
чем у детей с неаутоиммунным гастритом.

Заключение 

Полученные данные показывают значительные на-
рушения иммунологической реактивности у детей 
с хроническим гастритом, ассоциированным с такими 
инфекционными факторами, как H. pylori и ВЭБ, ко-
торые сопровождаются дисбалансом Т-лимфоцитов, 
нарушением функции В-лимфоцитом, дисиммуно-
глобулинемией и значительным дисбалансом си-
стемы интерферонов с значительным снижением 

индуцированного синтеза ИФН-α и ИФН-γ лейко-
цитами крови. Показано угнетающее действие ВЭБ 
на различные звенья иммунитета, что обусловливает 
необходимость проведения иммунокорригирующего 
лечения, а тесная корреляция ДНК ВЭБ в слизистой 
оболочке желудка с антителами к париетальным 
клеткам [1, 2] может свидетельствовать о триггерной 
роли ВЭБ в развитии АИГ.
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