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Резюме. У статті наведено вплив токсигенних штамів саgA і vacA H. рylori на 

стан цитокінової ланки у хворих на пептичну виразку шлунка та 

дванадцятипалої кишки у поєднанні з артеріальною гіпертензією і цукровим 

діабетом типу 2 шляхом взаємодії токсигенних штамів з IV типом утворення 

запалення. Даний вплив токсигенних штамів призводить  до обтяженого 

патогенетичного перебігу, особливо поєднання обох токсигенних штамів саgA і 

vacA у хворих на пептичну виразку шлунка та дванадцятипалої кишки у 

поєднанні з артеріальною гіпертензією і цукровим діабетом типу 2. 

Комбіноване застосування традиційної антихелікобактерної терапії із 

пробіотиком покращує стан цитокінової ланки шляхом зниження вмісту 

прозапальних цитокінів (ІЛ-6, ІЛ-18).  

Ключові слова: пептична виразка шлунка, дванадцятипала кишка, артеріальна 

гіпертензія, цукровий діабет типу 2, токсигенні штами, H. рylori, інтерлейкіни. 

 

Продукція токсинів VacA (50-65%) та CagA є важливим механізмом патогенної 

дії H. рylori (HP), які зв’язуються з рецепторами (RPTPα, RPTPβ) в 

https://teacode.com/online/udc/61/616.33-002.html
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епітеліальних клітинах [2, 7] та забезпечують взаємодію з клітинами G401 

(ниркові пухлинні клітини людини) та AGS (клітини аденокарциноми) [4], що 

дає можливість розвитку клітинам карциноми шлунка AZ-521 [7]. Виникнення 

пошкодження ендотелію внаслідок прямого впливу ендотоксинів HР 

призводить до стимуляції системного та локального запалення [6], внаслідок 

чого відбувається стимуляція внутрішньоклітинної сигнальної системи SHP – 2 

з виробленням прозапальних хемокінів IЛ–8, IЛ–6, активуючи процеси міграції 

нейтрофілів у СОШ, що сприяє активації та транслокації в ядро основного 

прозапального білку NF-kB та подальшу продукцію прозапальних цитокінів: 

IЛ-1β, TNF – α і IFN – γ, IЛ – 12 [1]. Зв’язок цитотоксичного білка CagA з 

іншими ізоформами PAR1, які забезпечують щільність міжклітинних з’єднань, 

з утворенням мікротубул і підвищенням проникності з одного боку, та 

забезпечення стабільності CagA - з іншого. Внаслідок цього відбувається 

активація сигнальної трансдукції, пригнічення функція епітелію слизової 

оболонки, руйнування міжклітинних зв’язків, порушення полярності клітин та 

їх диференціювання [1], що призводить до розвитку ПВШ та ДПК (91%) [2]. 

Водночас, шляхи реалізації впливу HР на серцево-судинну та ендокринну 

системи остаточно не з’ясовані [1,3, 5] та ефективність використання 

традиційної схеми антихелікобактерної терапії із комбінованим пробіотиком не 

доведено, тому дане питання залишається актуальним і сьогодні. 

Мета роботи - оцінити стан цитокінової ланки у хворих на пептичну виразку 

шлунка та дванадцятипалої кишки у поєднанні з артеріальною гіпертензією і 

цукровим діабетом типу 2 при використанні традиційної схеми 

антигелікобактерної терапії із комбінованим пробіотиком з урахуванням 

токсигенності штамів (саgA, vacA) НР.  

Матеріал і методика. Обстеження хворих проводилося під час загострення 

захворювання та через 4 тижні після завершення протигелікобактерної терапії. 

Дизайн дослідження складався з вивчення поширеності токсигенних (cagA+, 

vacA+) штамів HР, для чого, відповідно до критеріїв включення, відібрано 54 

пацієнти (група І А–11 хворих на ПВШ та ДПК (cagA+ vacA+) без ознак АГ та 
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ЦД2, група І - Б – 10 хворих на ПВШ та ДПК (cagA+/vacA+) без ознак АГ та 

ЦД2, група ІІ–23 хворих на ПВШ та ДПК (cagA+ vacA+) (n=12, група ІІ-А) та 

(cagA+/vacA+) (n=11, група ІІ-Б) у поєднанні з АГ та ЦД2, група ІІІ – 10 ПЗО 

Для верифікації діагнозу ПВ шлунка та ДПК проводили 

фіброгастродуоденоскопію за допомогою апарата «GIF Q-40» компанії 

«Olympus» (Японія) з прицільною біопсією. Діагностика НР проводилася за 

допомогою швидкого уреазного тесту з біопсійним матеріалом, постановки 

полімеразної ланцюгової реакції (ПЛР) з біоптатом та уреазного дихального 

тесту із використанням тест-системи «Хелік» з індикаторними трубками 

(«АМА», Росія). ДНК Helicobacter pylori виділяли з біоптатів СО з антрального 

відділу шлунка із використанням спеціальних наборів для виділення ДНК 

(“Літех”.Ю Росія). Гени cagA і vacA Helicobacter pylori у біоптатах визначали за 

допомогою наборів реагентів «Хелікопол» (“Літех”, Росія).  

Під час дослідження було  залучено 23 хворих на ПВ шлунка та ДПК, 

асоційовану з токсигенними (cagA+, vacA+) штамами HР, у поєднанні з АГ і 

ЦД 2, які отримували традиційну антигелікобактерну терапію (езомепразол 20 

мг 2 р/д + амоксицилін 1,0 г 2 р/д + кларитроміцин 500 мг 2 р/д впродовж 10 

днів) - підгрупа IІ-A.  З метою підвищення ефективності ерадикаційної терапії 

частині пацієнтів до зазначеної антигелікобактерної схеми лікування додавали 

комбінований пробіотик «Лаціум» (Bifidobacterium bifidum, Bifidobacterium 

lactis, Enterococcus faecium. Lactobacillus acidophilus, Lactobacillus paracasei, 

Lactobacillus plantarum, Lactobacillus rhamnosus, Lactobacillus salivarius) у дозі 

по 1 саше 2 рази на день впродовж 1 місяця – основна група (підгрупа IІ-AО – 

10 осіб). Хворі, яким призначали протигелікобактерну терапію без пробіотика, 

склали контрольні групи IІ-АК (13 осіб). 

Контроль ефективності ерадикації проводили через 4 тижні після завершення 

лікування ІПП та антибактеріальними засобами за допомогою уреазного 

дихального тесту із використанням тест-системи «Хелік» з індикаторними 

трубками («АМА», Росія) та імунохроматографічних тест систем для виявлення 
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антигену НР у фекаліях «CITO TEST HР Ag» виробництва “Pharmasco” 

(Україна).  

Результати. Досліджуючи рівень інтерлейкінів в крові (рис. 1), встановлено, 

що вміст ІЛ-6 був найвищим у хворих на ПВШ та ДПК із АГ і ЦД2, 

асоційовану з НР з генотипом сagA+vacA+. У хворих на ПВ без супутньої 

патології його рівень за наявності генотипу сagA+vacA+ НР у 6,89 рази 

(р<0,05), а за наявності генотипів сagA+vac-/cagA-vacA+ у 4,87 раза (р<0,05) 

перевищував такий у групі практично здорових осіб. Водночас вміст ІЛ-6 у 

хворих на ПВШ та ДПК сagA+vacA+ був в 1,41 раза (р<0,05) вищим у 

порівняні з групою хворих на ПВШ та ДПК сagA+ або vacA+. 

За наявності супутньої патології у хворих на ПВШ та ДПК вміст ІЛ-6 

сagA+vacA+ становив (61,27±2,34) пг/мл, що у 12,2 рази (р<0,05) перевищувало 

ідентичний показник у групі ПЗО, а за наявності сagA+ або vacA+ складав 

(43,73±1,51) пг/мл і був у 9,39 рази (р<0,05) більшим, ніж у ПЗО.  

 

Рис. 1. Вміст ІЛ-6 (пг/мл) у хворих на пептичну виразку шлунка та 

дванадцятипалої кишки у поєднанні з артеріальною гіпертензією і 

цукровим діабетом типу 2 залежно від генотипу (cagA, vacA) Helicobacter 

pylori 

Примітки. * - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в групах 

ІА, ІБ, ІІА, IІБ у порівнянні з групою ІІІ; 

# - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в групах 

ІА та ІБ, IІA та IІБ; 

## - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в групах 

ІА та ІІА, ІБ та ІІБ. 

*

*/#

*/##

*/#/##

0 20 40 60 80

ІЛ-6

ПЗО (група ІІІ)

ПВШ та ДПК із АГ і 
ЦД2 сagA+ або vacA+ 

(група ІІБ)
ПВШ та ДПК із АГ і 
ЦД 2 сagA+vacA+ 

(група ІІА)
ПВШ та ДПК сagA+ 
або vacA+ (група ІБ)
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При аналізі вмісту ІЛ-6 у сироватці крові за ПВШ та ДПК, поєднаної з АГ і ЦД 

2 залежно від наявності генів cagA і vacA НР встановлено, що даний показник 

за генотипу сagA+vacA+ у 1,3 рази (р<0,05) перевищував відповідну величину 

за генотипів cagA+vacA-/cagA-vacA+. 

Водночас рівень ІЛ-6 у групах IІА і IІБ вірогідно перевищував такий у групах 

ІА і ІБ в 1,77 та 1,95 раза відповідно (р<0,05). 

Підвищеним у порівнянні з групою ПЗО ((65,63±4,42) пг/мл) був і вміст ІЛ-18 

(рис. 2) у всіх обстежених хворих: у групі ІА ((131,67±3,09) пг/мл – в 2,18 рази 

(р<0,05), у групі ІБ ((124,11±7,41) пг/мл) – в 2,12 рази (р<0,05), у групі ІІА 

((387,47±15,22) пг/мл) – в 5,78 раз (р<0,001), у групі IІБ ((221,17±8,56) пг/мл) – 

в 3,25 раза (р<0,001). 

 

Рис. 2.  Вміст ІЛ-18 (пг/мл) у хворих на пептичну виразку шлунка та 

дванадцятипалої кишки у поєднанні з артеріальною гіпертензією і 

цукровим діабетом типу 2 залежно від генотипу(cagA, vacA) Helicobacter 

pylori 

Примітки. 

 

* - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в групах ІА, 

ІБ, ІІА, IІБ у порівнянні з групою ІІІ; 

# - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в групах ІА 

та ІБ, IІA та IІБ; 

## - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в групах ІА 

та ІІА, ІБ та ІІБ. 

Водночас за наявності обох генів НР показники рівня ІЛ-18 були істотнішими, 

ніж за наявності одного з них - у хворих на ПВШ та ДПК без супровідної 

*
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патології вміст ІЛ-18 - в 1,1 раза (р>0,05); у хворих на ПВШ та ДПК із АГ і ЦД 

2 - у 2 рази (р<0,05). 

Виявлено позитивний слабкий кореляційний зв’язок між рівнем ІЛ-6 та ІЛ-18 

(r=0,334, р<0,009). 

Після лікування позитивні результати спостерігаються у хворих на ПВШ та 

ДПК у поєднанні з АГ і ЦД 2 при використанні запропонованої схеми 

ерадикаційної терапії з комбінованим пробіотиком (Bifidobacterium bifidum, 

Bifidobacterium lactis, Enterococcus faecium, Lactobacillus acidophilus, 

Lactobacillus paracasei, Lactobacillus plantarum, Lactobacillus rhamnosus, 

Lactobacillus salivarius).  

Встановлено також, що у групі хворих IІ-АК після схеми лікування рівень ІЛ-6 

зменшився на 6,59% (р>0,05); рівень ІЛ-18 – на 32,65% (р<0,05) відповідно до 

груп (табл. 1).  

Таблиця 1 

Вміст деяких цитокінів у сироватці крові у хворих на НР-асоційовану 

пептичну виразку шлунка та дванад-цятипалої кишки у поєднанні з 

артеріальною гіпертензією  і цукровим діабетом типу 2, M±m 

Примітки. 

 

* - достовірність відмінностей (р<0,05) у порівнянні із групою ПЗО; 

# - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками до і після 

лікування; 

## - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в 

контрольних та основних групах пацієнтів.  

Групи обстежених 

Показники 

ІЛ-6 пг/мл 
ІЛ-18 

пг/мл 

Практично здорові особи n =10 5,20±0,2 69,63±4,72 

До лікування n=44 48,83±1,61 * 240,17±9,56* 

Вперше виявлена 

ПВ, (n =23) 

Традиційна схема 

(препарати І лінії),  

група ІІAK, n =10 

45,61±1,01 

*/** 

161,76±4,67 

*/** 

Традиційна схема 

(препарати І лінії) + 

комбінований пробіотик 

група ІІАО, n =13 

35,56±1,56 

*/**/# 

126,47±3,44 

*/**/# 
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Однак у групах хворих із використанням комбінованого пробіотика  стан 

цитокінової ланки покращився із достовірним зниженням ІЛ-6 (на 27,18% 

(р<0,05)), ІЛ-18 ( на 47,34% (р<0,05)) відповідно до групи ІІ-АО. 

За даними дослідження встановлено, що використання комбінованого 

пробіотика у поєднанні з антигелікобактерною терапією спостерігається 

найбільший виражений ефект, що характеризується достовірним зниженням ІЛ-

6 (на 22,03% (р<0,05)), ІЛ-18 (в 1,28 рази (р<0,05)) у порівнянні з хворими 

відповідних контрольних груп.  

Висновок.  

 1. Вплив токсигенних штамів cagA, vacA Helicobacter pylori у хворих на 

пептичну виразку шлунка та дванадцятипалої кишки у поєднанні з 

артеріальною гіпертензією і цукровим діабетом типу 2 призводить до 

дисбалансу цитокінового профіллю (підвищення ІЛ-6, ІЛ-18,).  

2. Застосування традиційної антигелікобактерної терапії призводить до до 

покращення цитокінової ланки. Комбіноване застосування даної терапії із 

пробіотиком достовірно зменшує запалення шляхом зниження ІЛ-6, ІЛ-18. 
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