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Резюме. В работе проведено обследование взрос-
лых жителей Севера с заболеваниями желудочно-
кишечного тракта и без признаков нарушения орга-
нов желудочно-кишечного тракта. Известно, что бо-
лезни системы пищеварения относятся к индикатор-
ной патологии жителей северных территорий [1]. По-
лученные данные позволяют считать, что уровень со-
держания медиаторов пищеварения (гастрин-17, ней-
ропептид SP) в крови оказывают существенное вли-
яние на иммунный статус организма и на толерант-
ность к пищевым антигенам. Известно, что функци-
онирование иммунной системы тесно связано с ак-
тивностью желудочно-кишечного тракта, в том чис-
ле с его гормональными функциями. Цель исследова-
ния — выявить взаимосвязь влияния медиаторов пи-
щеварения на активность иммунных реакций и со-
стояния желудочно-кишечного тракта жителей север-
ных территорий РФ. Материалы и методы. Прове-
дено обследование взрослых лиц Севера. Обследова-
ние включало изучение фенотипов лимфоцитов — не-
прямой иммунопероксидазной реакцией с использо-
ванием моноклональных антител и методом проточ-
ной цитометрии. Количество и соотношение клеток 
гемограммы подсчитывали в мазках крови, окрашен-
ных по методу Романовского-Гимза. Уровень содержа-
ния гастрина-17, ферментов, нейропептида SP, а так-
же иммуноглобулинов и цитокинов определяли мето-
дом ИФА. Результаты. Низкий уровень содержания 
гастрина-17 формирует риск развития реагинового ме-
ханизма защиты на фоне дефицита содержания нейро-

Abstract. In this paper, we surveyed adult residents 
of the North with diseases of the gastrointestinal tract 
and without signs of damage to the organs of the 
gastrointestinal tract. It is known that diseases of the 
digestive system are related to the indicator pathology 
of the inhabitants of the northern territories [1]. The data 
obtained suggest that the level of content of mediators of 
digestion (gastrin-17, neuropeptide SP) in the blood have a 
significant impact on the immune status of the body and on 
tolerance to food antigens. It is known that the functioning 
of the immune system is closely related to the activity of 
the gastrointestinal tract, including its hormonal functions. 
The purpose of the study is to identify the relationship 
of the influence of mediators of digestion on the activity 
of immune reactions and the state of the gastrointestinal 
tract of residents of the northern territories of the Russian 
Federation. Materials and methods. A survey of adults 
of the North. The examination included the study of 
lymphocyte phenotypes — an indirect immunoperoxidase 
reaction using monoclonal antibodies and flow cytometry. 
The number and ratio of hemogram cells were counted in 
blood smears stained according to the Romanovsky-Giems 
method. The levels of gastrin-17, enzymes, neuropeptide 
SP, as well as immunoglobulins and cytokines were 
determined by ELISA. Results. Low levels of gastrin-17 
form a risk for the development of the reagin defense 
mechanism against the deficiency of the neurotransmitter 
SP and class A. immunoglobulin. It has been revealed 
that the level of digestive enzymes in peripheral blood 
increases in diseases of the gastrointestinal tract. The 
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медиатора SP и иммуноглобулина класса А. Выявле-
но, что при заболеваниях желудочно-кишечного трак-
та увеличивается уровень содержания ферментов пи-
щеварения в периферической крови. Повышенное со-
держание ферментов (α-амилаза, АСТ и АЛТ) стиму-
лируют секрецию TNF-α, реагинов на фоне увеличе-
ния уровня содержания киллерных и цитотоксических 
лимфоцитов. Заключение. Недостаточность вазомо-
торной функции желудочно-кишечного тракта в ре-
зультате дефицита содержания гастрина-17 и нейро-
медиатора SP у больных лиц ассоциирована с недо-
статком IgA и риском развития антителообразования 
по реагиновому механизму защиты. Повышенное со-
держание ферментов пищеварения инициируют се-
крецию TNF-α с увеличением активности клеточно-
опосредованной цитотоксичности и развития антите-
лозависимого ответа с участием реагинов.

Ключевые слова: иммунные реакции, гормоны, 
ферменты, заболевания желудочно-кишечного тракта, 
жители северных территорий РФ

increased content of enzymes (α-amylase, AST and ALT) 
stimulate the secretion of TNF-α, reagins against the 
background of increasing levels of killer and cytotoxic 
lymphocytes. Conclusion. The lack of vasomotor function 
of the gastrointestinal tract as a result of a deficiency in 
the content of gastrin-17 and the neurotransmitter SP in 
patients is associated with a lack of IgA and the risk of the 
development of antibody production by a reagin-mediated 
defense mechanism. Elevated levels of digestive enzymes 
initiate TNF-α secretion with an increase in the activity 
of cell-mediated cytotoxicity and the development of an 
antibody-dependent response involving reagins.

Keywords: immune reactions, hormones, enzymes, 
diseases of the gastrointestinal tract, residents of the 
northern territories of the Russian Federation
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Введение
Действие экстремальных факторов на организм че-

ловека способствуют формированию так называе-
мого «северного профиля здоровья». Важное значе-
ние в организме человека имеет система пищеваре-
ния как внешнее звено функциональной системы пи-
тания, осуществляющей связь внешней среды с вну-
тренней средой организма [2, 3]. Иммунная система 
контролирует постоянство внутренней среды челове-
ка и является интегральным показателем здоровья. На-
пряжение иммунного фона обусловливает сокращение 
резервных возможностей своевременного иммунно-
го ответа [4]. Основным неблагоприятным фактором, 
воздействующим на организм человека в условиях Ар-
ктики является дефицит тепла [5].

Имеется информации о том, что функционирование 
иммунной системы тесно связано с гормональной ак-
тивностью желудочно-кишечного тракта. Желудочно-
кишечный тракт входит в число наиболее значитель-
ных органов, содержащих клетки диффузной нейро-
эндокринной системы. Пептидный гормон относит-

ся к важным эндогенным гормонам, от которого зави-
сят не только физиологические функции желудка, но и 
развитие патологического процесса в нем, в том числе 
язвообразование [6, 7]. Известно, что гастрин-17 сти-
мулирует моторику и секрецию желудочно-кишечного 
тракта, усиливает действие холецистокинина на се-
крецию ферментов, предшественниками которых яв-
ляются пепсиногены [6, 8]. Медиаторы пищеварения 
(гастрин-17, нейропептид SР и пепсиноген-1) обеспе-
чивают секрецию желудочного сока, ферментов, дви-
гательную активность желудочно-кишечного трак-
та. Любые отклонения от физиологических процес-
сов желудочно-кишечного тракта приводят к наруше-
ниям метаболизма, повреждению органов пищеваре-
ния, изменению структуры нормальной микрофлоры 
желудочно-кишечного тракта и сокращению резерв-
ных возможностей регуляции нормального функци-
онирования. [9, 10]. Наиболее частой причиной рас-
стройств пищеварения является патология органов га-
стродуоденальной зоны, сопровождающаяся секре-
торной недостаточностью желудка и поджелудочной 

DOI: 10.22138/2500-0918-2019-16-2-153-158



155      JOURNAL OF URAL MEDICAL ACADEMIC SCIENCE 2019, Vol. 16, No. 2

vestnikural.ru

print ISSN 2073-9125 
on-line ISSN 2500-0918

Problems of Human Adaptation and Disadaptation 
to Arctic Extreme Conditions

железы, печени и тонкой кишки. Высокий уровень за-
болеваемости обусловлен в первую очередь недостат-
ками защитных иммунных механизмов [11, 12].

Цель исследования — выявить взаимосвязь влия-
ния медиаторов пищеварения на активность иммун-
ных реакций и состояния желудочно-кишечного трак-
та жителей северных территорий РФ. 

Материалы и методы
Проведен анкетный опрос лиц, проживающих на 

севере Европейской части РФ, для оценки особен-
ностей питания и состояния здоровья жителей Севе-
ра. Исследования проведены в соответствии с требо-
ваниями Хельсинской Декларации Всемирной Меди-
цинской Ассоциации об этических принципах про-
ведения медицинских исследований (2000). Прове-
дено комплексное обследование 153 человек, кото-
рое включало изучение иммунного статуса взрослых 
лиц п. Нельмин Нос Ненецкого автономного окру-
га и жителей п. Ревда Мурманской области (в возрас-
те 30–55 лет). Лабораторные исследования выполне-
ны на базе ИФПА ФГБУН ФИЦКИА РАН и медицин-
ской компании «Биолам» г. Архангельск. Для характе-
ристики иммунной системы изучали содержание в пе-
риферической крови фенотипов лимфоцитов, харак-
теризующих процессы активизации, дифференциров-
ки, антителообразования и апоптоза иммунокомпе-
тентных клеток. Фенотипы лимфоцитов изучали с по-
мощью проточной цитометрии (аппарат Epics XL, ре-
активы Immunotech a Beckman Coulter) и методом не-
прямой иммунопероксидазной реакцией с использо-
ванием моноклональных антител (реактивами НПЦ 
«МедБиоСпектр» и «Сорбент», г. Москва). Цитограм-
му и фагоцитоз нейтрофилов изучали в мазках, кото-
рые фиксировали по Май-Грюнвальду и окрашива-
ли по Романовскому-Гимзе. Подсчет клеток в мазках 
крови производился с помощью микроскопа (Nikon 
Eclipse Ni-U) из расчета на 100 клеток. В сыворотке 
крови изучали содержание гастрина-17, пепсиногенов, 
нейропептида SP, гистамина иммуноферментным ана-
лизом («Bio-Rad», Франция) с использованием набо-
ров: Biochit Gastro Panel (США), Peninsula Laboratories 
IBL, Histamine ELISA. Содержание цитокинов и им-
муноглобулинов также изучали методом иммунофер-
ментного анализа. Методами биохимического анализа 
определяли содержание пищеварительных ферментов 
(α-амилаза, АСТ, АЛТ). 

Математический анализ результатов исследова-
ния проводили с использованием пакета приклад-
ных программ «Microsoft Excel 2010» и «Statistica 7.0» 
(«StatSoft», США). Для оценки полученных данных 
манипулировали методами описательной статистики с 
определением средней арифметической величины (М), 
величины средней ошибки (m). Уровень дисбалансов 
иммунологических показателей рассчитывался по дан-
ным частоты регистрации повышенных и пониженных 

их концентраций относительно нормативных пределов 
физиологических колебаний. Корреляционный ана-
лиз проведен с использованием ранговой корреляции 
Спирмена с определением коэффициента корреляции 
(r) и оценки его достоверности (р). Критический уро-
вень значимости принимался за р<0,05 [13, 14].

Результаты исследования и их обсуждение
Заболевания ЖКТ у жителей Заполярья занимают 

основное место среди структуры заболеваемости, ана-
лизируемой по нашим анкетным данным. При низком 
содержании гастрина-17 (<3,0 пмоль/л) болезни ЖКТ 
регистрировали у 75 взрослых лиц (69,4% случаев). 
Наиболее низкий уровень гормона выявлен при язвен-
ной болезни желудка и 12-перстной кишки (0,89±0,09 
пмоль/л), при колитах среднее содержание в крови га-
стрина-17 составил 1,84±0,05 пмоль/л, при панкреати-
тах — 2,15±0,12 пмоль/л (р<0,05). Дефицит содержа-
ния в крови нейромедиатора SP (<1,0 нг/мл) установ-
лен только при язвенной болезни желудка и 12-перст-
ной кишки (у 23 больных в 88,46% случаев); при пан-
креатитах и колитах низких концентраций нейроме-
диатора не установлено (1,31±0,05 и 1,45±0,04 нг/мл, 
соответственно). Дефицит содержания IgA наблюда-
ли у 11 больных с язвенной болезнью (42,37% случа-
ев) и соответственно в 26,67% (8 человек) и 26,92% 
(14 человек) у больных с панкреатитом и колитом. Та-
ким образом, дефицит гастрина-17 является достовер-
ным критерием риска (100%) язвенной болезни же-
лудка и 12-перстной кишки. Достаточно часто при яз-
венной болезни желудка и 12-перстной кишки реги-
стрируется дефицит содержания в крови нейромедиа-
тора SP. Известно, что недостаток нейромедиатора SP 
обусловливает недостаточную активность васкуляр-
ной сети и микроциркулярного русла [3, 15], что мо-
жет иметь значение в формировании острых стрессо-
вых гастродуоденальных язвенных процессов. Появ-
ление признаков гиперэргических реакций с увеличе-
нием содержания реагина (IgE) наблюдали у 54 боль-
ных, в том числе у 32 больных с диагнозом неспеци-
фический колит (60,98%, 121,19±1,76 МЕ/мл, р<0,05). 
Значительно реже повышение концентраций реагинов 
(выше 100 МЕ/мл) наблюдали при язвенной болезни 
(в 30,77%) и панкреатите (46,67%). Как известно, уча-
стие IgE обеспечивает усиление иммунной реакции 
путем вовлечения в процесс эозинофилов и базофи-
лов, и ассоциирует со снижением толерантности к пи-
щевым антигенам [16].

Известно, что болезни желудочно-кишечного трак-
та с дефицитом содержания гастрина-17 нарушают се-
крецию пищеварительных ферментов. В 27,39% слу-
чаев при обследовании больных с патологией ЖКТ 
выявлен повышенный уровень содержания α-амилазы 
(более 220 Ед/л) и в среднем составил — 254,92±0,96 
Ед/л особенно часто при панкреатитах. Высокий уро-
вень α-амилазы в крови ассоциирован с повышени-
ем концентрации фактора некроза опухоли альфа (в 
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среднем по данной группе больных 82,07±0,18 пг/
мл, r=0.68). Подобная закономерность (рис. 1) выяв-
лена относительно повышенных уровней содержания 
аспартатаминтрасферазы (АСТ — 47,28±0,32 Ед/л) и 
аланинаминотрансферазы (АЛТ — 55,17±0,37 Ед/л). 
Провоспалительный цитокин TNF-a индуцируется 
реакцией Тоll-подобных рецепторов и С-реактивным 
белком. С-реактивный белок индуцирует секрецию 
TNF-α через сигнальный механизм с участием р38 
МАР-киназы, Тоll-подобного рецептора [17]. TNF-a 
поддерживает миграцию нейтрофилов при воспалении 
через усиление экспрессии молекул селектинов клет-
ками эндотелия [18]. Основными проявлениями био-
логической активности TNF-α является избиратель-
ная цитотоксичность с угнетением синтеза ключевого 
фермента липогенеза липопротеинкиназы. Интересно, 
что при повышении содержания TNF-α в крови замет-
но выше концентрации цитотоксических лимфоцитов 
CD16+ — 0,51±0,02×109 кл/л и CD8+ 0,59±0,03×109 
кл/л, р<0,05 соответственно. 

Рисунок 1. Влияние содержания трансаминаз (АСТ и 
АЛТ) на иммунные показатели жителей Севера. 
Figure 1. The effect of transaminase content (AST and 
ALT) on the immune parameters of residents of North.

Таким образом, воспаление в органах пищеварения 
(язвенная болезнь, панкреатит и колит), сопровожда-
ющееся повышением содержания в крови ферментов 
и TNF-α, что инициирует иммунную реакцию с увели-
чением клеточно-опосредованной цитотоксичности, 
сопряженной с реагиновым типом антителообразова-
ния. Повышенные концентрации циркулирующих им-
мунных комплексов в крови наблюдали практически у 
всех больных (в среднем 3,58±0,01 г/л). Известно, что 
повышенные концентрации ЦИК являются индикато-
рами цитотоксичности, повреждения тканей и цито-
плазматических мембран [19, 20].

При обследовании взрослых лиц без признаков па-
тологии ЖКТ, проживающих в Заполярье, дефицит со-
держания в крови гастрина-17 установлен в 29,91% 
случаев, недостаток содержания нейромедиатора SP в 
23,96% случаев, дефицит содержания в крови IgА вы-
явлен в 35,96% случаев и повышенные концентрации 
IgE установлены в 26,97%. Другими словами, у прак-
тически здоровых лиц, проживающих в Заполярье, в 
достаточной степени (почти у 30%) имеются предпо-

сылки недостаточности моторики ЖКТ и снижения 
толерантности к пищевым антигенам. Дефицит IgА, 
как правило, компенсируется альтернативным секре-
торным IgЕ, при резком увеличении содержания кото-
рого возможно усугубление потери толерантности к 
пищевым антигенам и активизация локального микро-
циркуляторного русла вазомоторными аминами [16]. 
Снижение толерантности к пищевым антигенам неиз-
бежно ведет за собой развитие гиперэргических им-
мунных реакций и аутосенсибилизации. 

Заключение
Дефицит гастрина-17 установлен у 29,91% практи-

чески здоровых лиц и не имеющих патологии со сто-
роны желудочно-кишечного тракта. Недостаточность 
вазомоторной функции желудочно-кишечного тракта 
в результате дефицита гастрина-17 у больных ассоци-
ирована с активизацией клеточно-опосредованной ци-
тотоксичности (CD8+ и CD16+) и риском развития ан-
тителозависимого ответа с участием реагинов и ги-
стамина (частота повышенных концентраций IgE со-
ставляет 46,32%, содержание гистамина в крови было 
повышено у 52,13%). Реагины обусловливают повы-
шенную проницаемость кишечной стенки и потерю 
толерантности к пищевым антигенам. Повышенные 
концентрации в крови трансаминаз и альфа-амилазы 
инициируют секрецию TNF-α, и развитие иммун-
ной реакции с увеличением активности клеточно-
опосредованной цитотоксичности, сопряженной с ре-
агиновым типом антителообразования. Реагины обу-
славливают повышенную проницаемость кишечной 
стенки и потерю толерантности к пищевым антиге-
нам. Полученные данные дадут возможность научно 
обосновать лечебно-профилактические мероприятия, 
основанные на применении энтеросорбентов и имму-
номодуляторов растительного происхождения.
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