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группе Б с тяжелым и среднетяжелым течени-
ем был максимален – 49,3±0,61 ед/мл при 
45,1±0,76 ед/мл в группе А (p<0,01). Таким 
образом, в динамике воспаления у больных с 
тяжелым течением ВП наблюдались наиболее 
высокие значения муцинового антигена.  

Учитывая полученные нами данные 
клинико-рентгенологического и лабораторно-
го обследования больных ВП различной сте-
пени тяжести и рекомендации, приведенные в 
литературе [3], можно представить следую-
щие критерии степеней тяжести заболевания 
(табл.2).  

Однородность исследуемых терапевти-
ческих групп, благополучный анамнез боль-
ных, их относительно молодой возраст дик-
туют необходимость объяснения причин раз-
личия в клинических проявлениях болезни и 

механизмов развития осложнений. Дальней-
шим исследованиям предстоит выявить, что 
является ведущим фактором, приводящим к 
более тяжелому течению заболевания, – этио-
логия или измененная иммунная реактив-
ность. 

 
Выводы 
Наряду с клиническими, рентгенологи-

ческими и общепринятыми лабораторными 
критериями степени тяжести определение ко-
личественного показателя С-реактивного про-
теина и содержания альвеомуцина в сыворот-
ке крови позволяет повысить объективность 
оценки степени тяжести заболевания и тем 
самым индивидуализировать тактику прове-
дения терапевтических мероприятий больным 
ВП.  
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В статье приведены результаты исследования больных хроническим панкреатитом. Изучены сывороточные цитокины 

(фактор некроза опухоли-α, интерлейкин-1β и интерферон-γ), уровень иммуноферментов-хемокинов моноци-
тов/макрофагов. Результаты исследования показали высокозначимое нарастание провоспалительных цитокинов у больных 
часто рецидивирующей формой хронического панкреатита, значимое повышение моноцитарно-хемотаксического протеина 
1 (МСР-1) как показателя развития воспаления, что, вероятно, отражает непрерывно текущий воспалительный процесс при 
билиарно-зависимом хроническом панкреатите. 
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INDICATORS OF CYTOKINE INFLAMMATION IN CHRONIC PANCREATITIS 
 
The article presents the results of research of chronic pancreatitis patients. Serum cytokines (a necrosis factor of  tumour-α, in-

terleukine–1β and interferon-γ), level of immunoenzymes – сhemokines of monocytes/macrophages have been studied. The results 
of the research showed a highly significant increase of proinflammatory cytokines in patients with reccurent form of chronic pancre-
atitis, significant increase of a monocytary-chemotactic protein 1 (MCP-1)  as an indicator of inflammation that probably reflects a 
continuous inflammatory process at biliary dependent chronic pancreatitis. 
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Хронический панкреатит относится к 

числу наиболее сложных заболеваний пище-
варительной системы в связи с многообрази-
ем этиологических факторов, сложностью па-
тогенеза, трудностями диагностики и недо-
статочной эффективностью лечения [5].  

Хронический панкреатит (ХП) состав-
ляет 8-9% в структуре заболеваний органов 
пищеварения, становится частой причиной 
временной и стойкой нетрудоспособности, 
достаточно высокой смертности больных мо-
лодого и среднего возраста, что определяет 
социально-экономическое значение данной 
патологии [1].  

У 63% больных ХП возникает при забо-
леваниях желчевыводящих путей, определен-
ное значение придается патологии двенадца-
типерстной кишки, частой причиной служит 
злоупотребление алкоголем, что приводит к 
воспалительной инфильтрации паренхимы, 
дегенеративным и гипоксическим изменени-
ям, нарушению функции поджелудочной же-
лезы. 

В воспалительном процессе важную 
роль играют иммунные нарушения, опосредо-
ванные провоспалительными цитокинами и 
хемокинами [4,7]. 

Наиболее изученный цитокин – фактор 
некроза опухоли-α (TNF-α), которому присва-
ивается отрицательное влияние на железу. С 
его действием связывают индукцию фиброза, 
поражение мембран клеток и усиление про-
цесса апоптоза, разрушение межклеточного 
коллагенового матрикса [6]. 

Показана тесная связь между повыше-
нием активности провоспалительных цитоки-
нов (TNF-α и Il-1β) в сыворотке крови и тяже-
стью ХП. Высокая концентрация TNF-α – это 
независимый неблагоприятный фактор в про-
гнозе заболевания [5].  

Цель работы – исследование содержа-
ния и участия некоторых цитокинов и хе-
мокинов в нарушениях функции поджелудоч-
ной железы у больных хроническим панкреа-
титом. 

Материал и методы 
В исследование включено 96 больных 

(мужчин – 39, женщин – 57, средний возраст 

51,05±0,85 года) с клиническими проявления-
ми хронического панкреатита. 

В зависимости от характера течения и 
частоты обострения все больные были разде-
лены на 2 клинические группы: первую груп-
пу составили 56 больных (64,6%) с часто ре-
цидивирующим течением билиарно-
зависимого панкреатита, вторую – 40 пациен-
тов (35,4%) с редкими рецидивами (преиму-
щественно безболевая форма).  

Контрольную группу составили 20 
условно здоровых доноров крови (средний 
возраст 49,25±0,15 года). В данной группе на 
момент обследования по анамнестическим и 
лабораторным данным не имелось острых и 
хронических аутоиммунных и лимфопроли-
феративных синдромов. Все обследованные 
дали письменное согласие на исследование. 

Критериями исключения были заболе-
вания желудка, кишечника, печени, эндо-
кринные нарушения, сахарный диабет в ста-
дии декомпенсации, заболевания почек. 

Длительность анамнеза ХП со времени 
появления первых жалоб у обследованных 
больных составила в среднем 8,2±1,2 года, 
длительность обострений в среднем 3,14±0,23 
недели, осложнения наблюдались в виде 
псевдокист у 4,5%, псевдотуморозного пан-
креатита у 1,7%, панкреатической гипертен-
зии у 65,6% от числа больных с осложнения-
ми. Все больные получали стандартную тера-
пию ХП. 

Основными жалобами больных были 
боли в верхней половине живота, диарея, ре-
же запоры, похудание, слабость. По степени 
тяжести заболевания у 9 больных (9,37%) 
определена легкая степень, у 49 (51,25%) – 
средняя степень и у 38 (39,4%) – тяжелая сте-
пень заболевания. По данным лабораторного 
исследования у 61,2% была повышена амила-
за крови, амилаза мочи – у 57,8% пациентов, 
стеаторея установлена у 65% больных, у всех 
пациентов имелась креаторея. 

У больных первой группы был более 
короткий анамнез, частые и длительные 
обострения, потеря веса, диарея, более интен-
сивные боль в животе, чаще отмечались 
острофазные изменения крови, высокие уров-
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ни АлАТ и АсАТ, амилазы, глюкозы, что сви-
детельствовало о высокой активности воспа-
лительного процесса и нарушения функции 
поджелудочной железы. Во второй группе 
течение заболевания было более мягким, при 
морфологическом исследовании отмечались 
преимущественно обструкция и кальцифици-
рующая форма с умеренным воспалением. 

Экспрессия цитокиновой системы опре-
делялась в сыворотке крови методом ИФА, с 
использованием системы «ООО Вектор Бест» 
(г. С.-Петербург). Постановку метода осу-
ществляли согласно рекомендациям фирмы 
производителя. Результаты иммунофермент-
ного анализа оценивали на планшетном фо-
тометре Multiscan Plus (Labsystems). 

Статистическую обработку результатов  
 

проводили с помощью программы Microsoft 
Office Excel 7.0 и пакета программ «Biostat», 
при сравнении средних величин использовали 
параметрические методы анализа. В распре-
делении вариационных рядов цитокинов при-
меняли непараметрические методы анализа. 

Результаты и обсуждение 
При изучении содержания провоспали-

тельных цитокинов мы отметили повышение 
экспрессии фактора некроза опухоли-α (TNF-
α), интерлейкина 1β (Il-1β) и интерферона–γ 
(IFN-γ). Однако в сравнении с контролем вы-
соко достоверно увеличен уровень цитокинов 
преимущественно в первой группе больных и 
составил для TNF-α 81,2±5,61 пг/мл (в кон-
троле 7,58±5,61 пг/мл), превышая почти в 15 
раз нормальные показатели (р<0,001) (рис.1). 

 
Рис.1. Уровень провоспалительных цитокинов у больных хроническим панкреатитом: 
* – р<0,05; ** – p<0,01; *** – p<0,001 – степень достоверности различий с контролем 

 

Также выявлены более высокие показа-
тели Il-1β и IFN- γ у больных панкреатитом по 
сравнению с группой контроля (р<0,01). Мак-
симальное увеличение их содержания отме-
чено в группе больных с часто рецидивирую-
щим хроническим панкреатитом. 

Предполагая, что одним из пусковых 
механизмов повышенного синтеза провоспа-
лительных цитокинов является обструктивно-
билиарный процесс с более высокой активно-
стью течения, мы провели корреляционный 
анализ между изучаемыми показателями. В 
группе больных с редко рецидивирующим 
течением установили положительные связи 
средней силы между содержанием TNF-α и 
показателями амилазы крови (r=0,33). Между 
количеством Il-1β и величинами болевого 
синдрома (в баллах) обнаружены положи-
тельные связи средней силы (r=0,32). В груп-
пе с часто рецидивирующим течением содер-
жание TNF-α прямо коррелировало с показа-

телем АсАТ (r=0,48) и уровнем амилазы 
(r=0,38). Содержание Il-1β положительно кор-
релирует с болевым синдромом (r=0,39) и по-
терей веса (r=0,35).  

Выявленные более высокие показатели 
TNF-α и Il-1β у больных с часто рецидивиру-
ющей формой ХП определяются глубокими 
нарушениями цитокинового статуса в процес-
се воспаления по сравнению с безболевой 
формой, что согласуется с другими исследо-
ваниями [3,4,8]. 

При изучении содержания в сыворотке 
крови цитокинов, регулирующих состояние 
клеток фагоцитарного звена (моноци-
тов/макрофагов) – моноцитарно-хемотакси-
ческого протеина 1 (МСР-1) и гранулоцитар-
ного колониестимулирующего фактора (G-
CSF) – отмечено высокозначимое повышение 
количества МСР-1 в группе больных с часто 
рецидивирующим ХП (см. таблицу). 
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Таблица 
Содержание исследуемых хемокинов у больных хроническим панкреатитом 

Показатели Контроль 
n=15 

Группы больных панкреатитом 
часто рецидивирующий 

n=38 
редко рецидивирующий 

n=32 
МСР-1, пг/мл [49,79] 

33,40; 163,20 
[198,10], р< 0,01 

148,20; 271,50 
[58,57] 

43,83; 80,43 
G-CSF, пг/мл [5,20] 

-10,19; 46,10 
[13,37], р< 0,05 

12,15; 28,82 
[9,29] 

3,32; 16,19 
Примечание. Результаты выражены в виде медианы (Ме) с интерквартильным размахом (25-75-й перцентили). 

 

В группе с часто рецидивирующей 
формой ХП содержание уровня МСР-1 высо-
ко достоверно превышает показатели группы 
контроля (р<0,01), но мало отличается в груп-
пе больных с редко рецидивирующей формой 
ХП (р>0,05). 

Наибольшим уровень G-CSF был также 
в первой группе больных (р< 0,05) по сравне-
нию с контрольной группой, более низкие 
значения наблюдались во второй группе и 
были незначимы по отношению к контролю. 

Высоко значимое повышение МСР-1 в 
группе больных с часто рецидивирующим 
формой ХП вероятно определяется его мощ-
ным хемотаксическим фактором моноци-
тов/макрофагов при инфильтрации, что обо-
значено положительными связями средней 
силы с амилазой и морфологическими изме-
нениями на УЗИ (r=0,39 и r=0,42 соответ-
ственно). В группе с редко рецидивирующим 
течением ХП содержание МСР-1 и G-CSF по-
ложительно связано только с TNF-α (r=0,37). 

Таким образом, одним из факторов, 
способствующих сохранению патологическо-
го уровня TNF-α и Il-1β в плазме крови, явля-
ется наличие воспаления поджелудочной же-

лезы. Сочетание болевого синдрома, похуда-
ния, повышения амилазы в сыворотке крови с 
развитием билиарно-зависимого (болевого) 
панкреатита и негативного воздействия на 
железу провоспалительных цитокинов спо-
собствует прогрессированию заболевания, 
нарушению функции, где предиктором воспа-
ления становится хемокин МСР-1. Повыше-
ние МСР-1 и Il-1β указывает на дисфункцию 
иммунной системы с нарушением баланса 
цитокинового ряда, МСР-1 становится медиа-
тором воспаления, а фактор G-CSF чаще 
определяет нарушение микроциркуляции. 

 
Выводы 
Одним из факторов, способствующих 

сохранению патологического уровня TNF-α и 
МСР-1, является воспаление поджелудочной 
железы. Сочетание воспаления, нарушения 
внешнесекреторной функции, развития фиб-
роза, негативного действия на железу провос-
палительных цитокинов TNF-α и Il-1β, хе-
мокинов моноцитов/макрофагов МСР-1 и G-
CSF способствует прогрессированию заболе-
вания и хронизации процесса, что необходимо 
учитывать при лечении.  
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