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PECULIARITIES   OF   INFLAMMATORY   RESPONSE   IN   PATIENTS   WITH   ULCERATIVE
GASTRODUODENAL   HEMORRHAGE

У даній статті проведено аналіз результатів дослідження змін вмісту про- та протизапальних цитокінів у 107
хворих на виразкову хворобу шлунка та дванадцятипалої кишки, ускладнену кровотечею. Встановлено, що  у
пацієнтів із ВГДК визначається висока активність запальних процесів пропорційно  тяжкості клінічного стану
із значним підвищенням прозапальних цитокінів. Визначення вмісту прозапальних цитокінів, а саме ІЛ-1 та
ФНП у хворих із ВГДК, на нашу думку, може бути використане як прогностична ознака можливості розвитку
рецидиву кровотечі.

This article analyzed the results of the study content changes of pro-and antiinflammatory cytokines in 107
patients with peptic ulcers of the stomach and duodenum complicated with hemorrhage. It was found that  in
patients with UGDH there was determined high activ ity of inflammatory processes in proportion to severity of
clinical condition with a significant increase of proinflammatory cytokines. Determination of proinflammatory
cytokines, namely IL-1 and TNF in patients with UGDH, in our opinion, can be used as a prognostic sign of the
possibility of rebleeding.

Постановка проблеми і аналіз останніх дос-
ліджень та публікацій. За останні роки, незважаю-
чи на зменшення захворювань на виразкову хворобу
шлунка і дванадцятипалої кишки (ДПК), пов’язане з
досягненнями ендоскопічних технологій, кількість
госпіталізованих пацієнтів із приводу виразкових гас-
тродуоденальних кровотеч майже не змінилась [11].

При виразкових гастродуоденальних кровотечах
у 70–80 % випадків кровотеча зупиняється спонтан-
но, а в 30 % – виникає рецидив кровотечі [1].

Більше 2/3 епізодів рецидиву кровотечі виникає
протягом 24 год після епізоду первинної кровотечі,
а у 90 % випадків рецидив кровотечі настає впро-
довж 72 год [2].

Рецидив кровотечі серед хворих із ВГДК суп-
роводжується високими показниками летальності
[11]. Летальність серед хворих із рецидивом кро-
вотечі становить 30–40 %. І лише вчасна профілак-
тика та раннє виявлення предикторів рецидиву кро-
вотечі можуть значно покращити віддалені резуль-
тати лікування хворих із цією патологією [4, 12].

Матеріали і методи. Нами проаналізовано ре-
зультати лікування 107 пацієнтів із ВГДК за період
2008–2009 рр., які перебували на лікуванні в Київсь-
кому міському центрі ШКК із приводу виразкових
гастродуоденальних кровотеч. Дослідження крові
проводили в лабораторії Інституту гематології та
трансфузіології АМН України, у відділенні опікової
травми. Усім пацієнтам із ВГДК після  ендоскопіч-
ної зупинки кровотечі та профілактики рецидиву про-
водили забір крові із просвіту шлунка за допомогою
зонда з периферичної вени для визначення проза-
пальних цитокінів у крові виразкового ураження та в
периферичній крові. Після повторного дослідження
проводили забір крові із периферичної вени. Усі 107
пацієнтів (табл. 1) були поділені на клінічні групи за
ступенем тяжкості геморагічного шоку. Перша
клінічна група – пацієнти з помірною тяжкістю ге-
морагічного шоку, друга клінічна група – пацієнти із
середнім ступенем геморагічного шоку, третя
клінічна група – пацієнти із тяжким геморагічним
шоком (класифікація В. Д. Братуся).
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Результати досліджень та їх обговорення.
Було обстежено 107 хворих на виразкову хворобу
шлунка та ДПК, ускладнену кровотечею.

Всім хворим проводились дослідження вмісту
про- та протизапальних цитокінів у периферичній
крові та крові зони виразкового ураження. Визна-
чення інтерлейкінів   (ІЛ) – 1, 2, 4 та фактора не-
крозу пухлин (ФНП) проводили імуноферментним
методом (ридер “PR2100 Sanofi diagnostic pasteus”,
Франція, набори “ProCon”, Росія). Дослідження
здійснювали в термін після проведеної  ЕГДС та
верифікації джерела кровотечі.

Групу здорових осіб склали донори крові, ана-
логічні за віком та розподілом за статтю.

Таблиця 1. Розподіл хворих за локалізацією виразкового дефекту та тяжкістю геморагічного шоку

Тяжкість геморагічного шоку 
помірний  середній тяжкий Локалізація 

чол. жін. чол. жін. чол. жін. 
Всього 

Шлунок 7 3 5 9 6 2 32 (29,91 %) 
ДПК 24 13 6 10 14 8 75 (70,09 %) 

31 16 11 19 20 10 Всього 
47 (43,94 %) 30 (28,03 %)  30 (28,03 %)  

107 

 
Так, серед 107 досліджуваних хворих із ВГДК було

32 хворих (29,91 %) з локалізацією виразкового дефек-
ту в шлунку, а з локалізацією в дванадцятипалій кишці
– 75 хворих (70,09 %) (табл. 1). Першу групу дослід-
жуваних пацієнтів склали пацієнти з помірним ступе-
нем геморагічного шоку – 47 (43,94 %), другу клінічну
групу – пацієнти із середнім ступенем геморагічного
шоку – 30 (28,03 %), третю клінічну групу – пацієнти з
тяжким геморагічним шоком – 30 (28,03 %).

При дослідженні вмісту про- і протизапальних
цитокінів у хворих першої групи встановлено підви-
щення вмісту ІЛ-1 у перші терміни дослідження
(табл. 2). Отримані показники перевищували показ-
ники  у здорових осіб в 2,58 раза (р<0,05).

Таблиця 2. Вміст про- і протизапальних цитокінів у периферичній крові хворих першої групи

Термін дослідження Досліджуваний 
показник 

Одиниця 
виміру при госпіталізації через 48 год 

Показник здорових осіб 
(n=30) 

ІЛ-1  пг/мл 67,1±1,1* 39,1±1,7* 26,0±1,1 
ІЛ-2  пг/мл 34,22±2,50* 25,22±1,44* 12,75±1,25 
ІЛ-4  пг/мл 42,4±4,10 45,3±4,70*,** 32,7±4,5 
ФНП пг/мл 80,0±5,25* 57,2±4,5* 24,2±3,0 
 Примітка. * – достовірність відмінностей відносно показників здорових осіб (р<0,05); ** – достовірність відмінностей
відносно вихідних показників (р<0,05).

Встановлено підвищення вмісту ФНП віднос-
но показників у здорових осіб в 3,30 раза (р<0,05).
Рівень протизапальних цитокінів ІЛ-2 та ІЛ-4 був
підвищений відносно показників у здорових осіб у
2,68 раза (р<0,05) і 1,08 раза відповідно.

При  дослідженні цитокінового статусу у хво-
рих даної групи в другому терміні дослідження (че-
рез 24 год після госпіталізації) нами встановлено
зниження вмісту прозапальних цитокінів відносно

вихідних показників ІЛ-1 в 1,71 раза (р<0,05) і ФНП
в 1,39 раза (р<0,05). Встановлено підвищення вмісту
протизапальних цитокінів ІЛ-2 в 1,97 раза (р<0,05) і
ІЛ-4 в 1,38 раза (р<0,05) відносно показників у здо-
рових осіб.

При дослідженні вмісту прозапальних цитокінів
у крові із зони виразкового ураження нами встанов-
лено, що у хворих першої групи ці значення не пере-
вищували показники периферичної крові (табл. 3).

Досліджуваний  
показник 

Одиниця  
виміру 

Термін дослідження 
(при госпіталізації)  

Показник здорових осіб 
(n=30) 

ІЛ-1  пг/мл 66,7±1,12* 26,0±1,1 
ФНП пг/мл 80,0±5,25* 24,2±3,0 
 

Таблиця 3. Показники вмісту прозапальних цитокінів у крові зони виразкового ураження хворих першої
клінічної групи

Примітка. * – достовірність відмінностей відносно показників у здорових осіб (р<0,05).



37ШПИТАЛЬНА ХІРУРГІЯ, 2, 2011

ОРИГІНАЛЬНІ ДОСЛІДЖЕННЯ

У результаті проведених досліджень цитокіно-
вого статусу у хворих другої групи в перші терміни
дослідження встановлено різке підвищення вмісту
прозапальних інтерлейкінів ІЛ-1 і ФНП в 5,13 раза
(р<0,05)  і 6,19 раза (р<0,05) відповідно відносно
показників у здорових осіб (табл. 4).

Таблиця 4. Вміст про- і протизапальних цитокінів у периферичній крові хворих другої групи

Термін дослідження Досліджуваний 
показник 

Одиниця 
виміру при госпіталізації через 48 год 

Показник здорових осіб 
(n=30) 

ІЛ-1  пг/мл 133,5±21,1* 140,0±27,0* 26,0±8,1 
ІЛ-2  пг/мл 74,35±8,50* 65,31±8,45* 12,75±1,25 
ІЛ-4  пг/мл 88,5±11,0* 45,5±17,3*,** 32,7±7,5 
ФНП пг/мл 150,0±25,5* 188,2±16,7* 24,2±6,0 

Примітка. * – достовірність відмінностей відносно показників у здорових осіб (р<0,05); ** – достовірність відмінностей
відносно вихідних показників (р<0,05).

Вміст протизапальних цитокінів ІЛ-2 та ІЛ-4
визначався їх підвищенням у 5,83 (р<0,05)  і 2,70
(р<0,05) раза відповідно.

У другому терміні дослідження спостерігала-
ся тенденція до підвищення вмісту прозапальних
інтерлейкінів: ІЛ-1 і ФНП відносно вихідних показ-

ників в 1,04 раза та 1,25 раза відповідно і значень у
здорових осіб (р<0,05). Концентрація протизапаль-
ного цитокіну ІЛ-2 та вміст ІЛ-4 (р<0,05) знижу-
вався відносно вихідних значень. При цьому вони
були підвищені відносно значень  у здорових осіб
(р<0,05).

У хворих другої клінічної групи при дослідженні
вмісту прозапальних цитокінів у крові із зони ви-
разкового ураження нами встановлено значне підви-
щення показників концентрації ІЛ-1 і ФНП віднос-
но значень у здорових осіб в 6,63 раза (р<0,05) та
20,46 раза (р<0,05) відповідно (табл. 5). Ці показ-
ники перевищували значення для периферичної
крові в 1,29 раза та 3,30 раза відповідно (р<0,05).

Таблиця 5. Показники вмісту прозапальних цитокінів у крові зони виразкового ураження хворих другої
клінічної групи

Досліджуваний  
показник 

Одиниця 
виміру 

Термін дослідження  
при госпіталізації 

Показник здорових осіб 
(n=30) 

ІЛ-1  пг/мл 172,44±20,4* 26,0±1,1 
ФНП пг/мл 495,2±18,3* 24,2±3,0 
 Примітка. * – достовірність відмінностей відносно показників у здорових осіб (р<0,05).

При визначенні особливостей зміни цитокіново-
го статусу у хворих  третьої групи встановлено  знач-
не підвищення концентрації протизапальних цитокінів
відносно показників у здорових осіб у перші терміни
дослідження (р<0,05). При цьому відмічено підви-
щення вмісту ІЛ-2 в 3,46 (р<0,05) раза та ІЛ-4 в 6,07
(р<0,05) раза щодо значень здорових осіб (табл. 6) .

У другий термін дослідження встановлено по-
дальше підвищення показників вмісту ІЛ-1 в 6,35
раза (р<0,05) і ФНП в 19,8 раза (р<0,05). При цьо-
му у хворих даної групи відмічена тенденція до
зниження продукції протизапальних цитокінів віднос-
но початкових значень при підвищенні порівняно  із
значеннями у здорових осіб (р<0,05).

Таблиця 6. Вміст про- і протизапальних цитокінів у периферичній крові хворих третьої  групи

Термін дослідження Досліджуваний 
показник 

Одиниця 
виміру при госпіталізації через 48 год 

Показник здорових осіб 
(n=30) 

ІЛ-1  пг/мл 140,5±22,1* 165,1±21,2* 26,0±8,1 
ІЛ-2  пг/мл 44,12±5,77* 43,22±7,12* 12,75±1,25 
ІЛ-4  пг/мл 198,5±27,3* 176,2±24,2* 32,7±7,5 
ІЛ-6  пг/мл 97,22±4,12* 189,4±22,1*,** 42,7±8,5 
ФНП пг/мл 443,0±22,2* 481,2±20,4* 24,2±6,0 

Примітка. * – достовірність відмінностей відносно показників у здорових осіб (р<0,05); ** – достовірність відмінностей
відносно вихідних показників (р<0,05).
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При дослідженні концентрації прозапальних ци-
токінів крові  із зони виразкового ураження у хво-
рих даної групи нами встановлено значне підвищен-
ня цих показників відносно значень у здорових осіб
в 7,38 раза (р<0,05) та в 36,8 раза (р<0,05) відповід-
но (табл. 7). Ці показники перевищували значення
для периферичної крові в 1,36 раза та 2,01 раза
відповідно.

Таблиця 7. Показники вмісту прозапальних цитокінів у крові із зони виразкового ураження хворих
третьої клінічної групи

Досліджуваний  
показник 

Одиниця 
виміру 

Термін дослідження  
при госпіталізації 

Показник здорових осіб 
(n=30) 

ІЛ-1  пг/мл 192,1±25,3* 26,0±1,1 
ФНП пг/мл 891,2±27,2* 24,2±3,0 
 Примітка. * – достовірність відмінностей відносно показників у здорових осіб (р<0,05).

Запальна реакція характеризувалась значним
підвищенням прозапальних цитокінів, що було більш
виражено у хворих другої та третьої клінічних груп
у перші терміни дослідження.

Відсутність ефективної інгібіції синтезу проза-
пального ІЛ-1 є однією з основних причин розвитку
дисфункцій у системі регуляції імунної відповіді, що
призводить до формування системної запальної

відповіді у хворих  другої та третьої клінічних груп.
Відсутність ефективного інгібуючого впливу ІЛ-4
на продукцію прозапальних медіаторів сприяла роз-
витку цитокінових взаємодій, спрямованих на фор-
мування запальної реакції за гіперреактивним ти-
пом. З одного боку, ІЛ-1 підтримував високу кон-
центрацію ФНП, з іншого боку, підвищення віднос-
но контрольних величин концентрації ІЛ-4 сприяло
розвитку імуносупресії у другій та третій клінічних
групах, що може сприяти посиленню стимуляції
секреторної функції В-лімфоцитів та їх здатності
синтезувати аутоантитіла до власних тканин,  в
тому числі  шлунка і ДПК [1]. При цьому високі
показники концентрації ФНП у хворих другої та
третьої клінічних груп у другий термін досліджен-
ня є, на нашу думку, однією з  причин повторного

ушкодження тканин, тому що вони викликають
через макрофаги експресію різних факторів проко-
агуляції, серед яких найбільш важливим є тромбо-
пластин. З іншого боку, ФНП стимулює гіперпро-
дукцію ензимів, які індукують запалення.

Висновки. 1. У хворих на виразкову хворобу
шлунка та ДПК, ускладнену кровотечею, визна-
чається висока активність запальних процесів про-
порційно тяжкості клінічного стану хворих.

2. Визначення вмісту прозапальних цитокінів, а
саме ІЛ-1 та ФНП у хворих із виразковими гастро-
дуоденальними кровотечами в післяопераційний
період, на нашу думку, може бути використане як
прогностична ознака можливості розвитку рецидиву
кровотеч.
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