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В последние годы к факторам с вы-
раженным влиянием на течение га-
стродуоденальной патологии относят 
ожирение [15, 18]. В различных окру-
гах российской Федерации ожирением 
или избыточной массой тела страдают 
от 45 до 62% взрослого населения. 
распространенность ожирения и из-
быточной массы тела в россии доста-
точно высока, однако показатель отли-
чается в разных популяциях [5]. Среди 
детей показатели ниже и в среднем 
составляют 5,6% (ожирение) и 19,9% 
(избыточная масса тела), существен-
но варьируя в зависимости от пола и 
возраста [9]. Традиционные представ-
ления функционального значения жи-
ровой ткани в организме изменились. 

Установлена активная роль адипоци-
тов жировой ткани в синтезе многих 
пептидов, в том числе с гормональной 
активностью. Одним из них является 
гормон лептин [7, 17], который имеет 
широкое функциональное назначение 
в организме [20]. К настоящему време-
ни показано, что помимо контроля над 
пищевым поведением лептин оказыва-
ет влияние на состояние центральной 
нервной системы, действует на под-
желудочную железу, почки, иммунную 
и симпатическую нервную системы. 
Высокий уровень лептина в плазме 
сопровождается активацией симпати-
ческой нервной системы, эндотели-
альной дисфункцией, оксидативным 
стрессом и т.д. [20]. Уровень показате-
лей циркулирующего в крови лептина 
ассоциируется с объемом жировой 
ткани организма [6]. В последние годы 
установлено негативное влияние ожи-
рения на формирование патологии, в 
том числе пищеварительного тракта 
[18], патогенетическим звеном кото-

рого рассматривается гиперлептине-
мия. Так, активно изучается ее роль в 
формировании рака желудка [15, 18]. 
Многие аспекты ассоциации гипер-
лептинемии и заболеваний органов 
пищеварения остаются недостаточно 
изученными.

В свете регуляторной роли лептина, 
в том числе и при патологических про-
цессах, определенный интерес имеет 
изучение вопросов ассоциации цирку-
лирующего гормона с диспепсией, па-
тофизиологические механизмы фор-
мирования которой во многом неясны 
[3, 8]. не меньший интерес представ-
ляют данные о том, как соотносятся 
показатели лептина в крови с клинико-
морфологическими проявлениями га-
стрита у детей, особенно в начальном 
периоде его формирования, в зависи-
мости от массы тела, что и явилось 
базисом для проведения настоящего 
исследования.

Цель: поиск ассоциации циркули-
рующего лептина с клинико-морфо-
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The association of leptin circulating in blood with gastritis clinical morphological signs in schoolchildren with normal and excessive body mass 
index was under study.

It was revealed that in children with excessive body mass the gastritis and associated pathologic processes in gastric mucosa are being formed 
and developed under the conditions of hyperleptinemia, because the level of leptin secretion into blood substantially depends on the volume of fat 
tissue in an organism. Leptin involvement and the strengthening of its regulating role, which is determined in children with normal body mass with 
dyspeptic symptoms, are balanced under the conditions of the increase of fat tissue quantity in an organism.
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логическими проявлениями гастрита у 
школьников с нормальным и избыточ-
ным индексом массы тела. 

Материал и методы исследования. 
Проведено клиническое обследование 
46 детей школьного возраста, находя-
щихся на лечении в гастроэнтерологи-
ческом отделении с интервьюировани-
ем на наличие у них диспепсических 
жалоб. Исследование проводилось на  
базе клиники нИИ медицинских про-
блем Севера с разрешения этического 
комитета. Все пациенты, включенные 
в исследование, подписывали фор- 
му информированного согласия на уча-
стие в эксперименте, согласно хель- 
синской декларации Всемирной меди-
цинской ассоциации, регламентирую-
щей проведение научных исследований.

Всем детям проведены гастроско-
пия с забором биопсии из антрального 
отдела желудка для морфологическо-
го исследования слизистой оболочки, 
в ходе обследования был подтверж-
ден диагноз гастрит. 

Критерии включения детей в иссле-
дование: 1. наличие при эндоскопиче-
ском исследовании различных форм 
гастрита (эриматозный, нодулярный, 
гастрит с эрозиями), подтвержденных 
морфологически; 2. возраст 7-17 лет; 
3. отсутствие у детей острых воспа-
лительных заболеваний в течение 
последнего месяца; 4. отсутствие хро-
нических заболеваний других систем 
организма в стадии обострения; 5. 
отсутствие функциональной недоста-
точности органов и систем организма; 
6. соответствие индекса массы тела 
(ИМТ) нормативным показателям и/
или избыточной массе тела.

Критерии исключения детей из ис-
следования: 1. возраст младше 7 лет 
и старше 17 лет; 2. острые заболева-
ния воспалительного генеза в течение 
предшествующего месяца; 3. хрониче-
ские заболевания других систем орга-
низма в стадии обострения; 4. функци-
ональная недостаточность органов и 
систем организма. 5. ИМТ ниже норма-
тивных показателей или ожирение.

С учетом индекса массы тела ана-
лизировались две группы детей: 1-я 
– с нормальными показателями ИМТ; 
2-я – с ИМТ, соответствующим из-
быточной массе тела. Определение 
ИМТ осуществлялось по формуле 
ИМТ=Вес (кг) / рост (м)2[11]. Половоз-
растной состав школьников в исследу-
емых группах был идентичен. Оценка 
показателей массы тела осуществля-
лась по ее показателям, представлен-
ным в перцентильных таблицах ВОЗ и 
стандартным отклонениям ИМТ. В них 
учитываются рост, масса тела, пол и 
возраст ребенка. С учетом рекоменда-

ций ВОЗ и в соответствии с федераль-
ными клиническими рекомендациями, 
ожирение у детей и подростков от 5 до 
19 лет оценивалось как ИМТ, равный 
или превышающий +2,0 SDS ИМТ, а 
избыточная масса тела — как ИМТ от 
+1,0 до +2,0 SDS ИМТ [1, 4, 16].

большинство обследованных детей 
с гастритом (82,6%) имели клинические 
проявления диспепсии. наличие син-
дрома диспепсии (неисследованная 
диспепсия) оценивалось при жалобах 
на боль или чувство дискомфорта в 
эпигастральной области, ближе к сре-
динной линии. При оценке клиническо-
го течения диспепсии использованы 
варианты, предложенные в римских 
критериях. Выделяли два варианта 
течения: 1) синдром эпигастральной 
боли – при наличии у школьника болей 
или чувства жжения в эпигастральной 
области, не имеющих постоянный ха-
рактер, который присутствовал у 52,6% 
детей с диспепсией; 2) постпрандиаль-
ный дистресс-синдром – при наличии 
после еды, при приеме обычного объ-
ема пищи чувства переполнения в эпи-
гастрии или раннего насыщения, на-
личие которого определялось у 47,4% 
среди обследованных, имеющих дис-
пепсические жалобы [13]. В работе 
функциональные расстройства жКТ в 
соответствии с римскими критериями 
не рассматривались, так как все дети 
были с морфологически подтвержден-
ным диагнозом гастрит.

Морфологическое исследование 
биоптатов слизистой желудка вклю-
чало световую микроскопию после 
окраски гематоксилин-эозином. диа-
гностика гастрита осуществлялась по 
наличию нейтрофильной инфильтра-
ции эпителия и/или собственной пла-
стинки в соответствии с Сиднейской 
классификацией, которая предусма-
тривает выделение 3 качественных 
стадий активности воспалительного 
процесса. При I стадии имеется уме-
ренная лейкоцитарная инфильтрация 
собственной пластинки слизистой обо-
лочки, при II стадии инфильтрация бо-
лее выраженная и захватывает, поми-
мо собственной пластинки, эпителий. 
При III стадии, наряду с выраженной 
инфильтрацией, наблюдаются «вну-
триямочные абсцессы» [2]. В соответ-
ствии с Модифицированной Сидней-
ской классификацией оценивалось и 
наличие атрофического гастрита [12], 
случаев которого среди обследован-
ных не выявлено. наличие H. pylori 
оценивалось после окраски биопсий-
ных срезов слизистой оболочки ан-
трального отдела желудка по Гимзе [2]. 

Всем детям, включенным в иссле-
дование, проведено определение кон-

центрации лептина в сыворотке крови. 
Забор крови для определения кон-
центрации циркулирующего лептина 
производился с 8 до 10 ч утра после 
ночного голодания. Содержание леп-
тина в сыворотке крови оценивали им-
муноферментным методом с помощью 
ручного планшетного его определения 
с использованием набора реакти-
вов Human Adiponectin ELISA, фирмы 
BioVendor. Показатели лептина в про-
бах были определены в соответствии 
с инструкциями производителя. Пока-
затели лептина у детей и подростков 
не превышали верхнего уровня рефе-
ренсных значений отдельно для маль-
чиков и девочек в возрастных группах 
(6-9 лет, 9-12 лет, 12-15 лет, 15-20 лет).

Статистический анализ результа-
тов проводили с помощью пакета про-
грамм Statistica 6.1 (StatSoft, СШа). 
Проверка распределения показателей 
с помощью критерия Шапиро–Уилкса 
показала их отличие от нормального, в 
связи с чем применены непараметри-
ческие методы статистики. Межгруп-
повые сравнения проводились при по-
мощи критерия Манна–Уитни (в табл. 
1-4 отображены как р1-2, р3-4). резуль-
таты исследования количественных 
признаков представлены медианой 
(Ме) и интерквартельным интервалом 
(C25-C75). Статистическая значимость 
различий признаков оценивалась при 
р<0,05 [10].

Результаты и обсуждение. В ходе 
исследования установлено, что по-
казатели циркулирующего лептина в 
крови были существенно выше у детей 
с избыточной массой тела (25,8 (13,9-
43,5) нг/мл) в сравнении с детьми с 
нормальной массой тела (0,1 (0,1-6,5) 
нг/мл; p= 0,0001), и это вполне объ-
яснимо, так как в настоящее время 
известно, что продуцентом лептина 
являются адипоциты и уровень секре-
тируемого в организме гормона напря-
мую зависит от массы жировой ткани. 
Важно отметить, что у детей с избы-
точной массой тела в целом показате-
ли лептина имели большие колебания 
(от 0,1 до 52,6 нг/мл). другие научные 
данные о том, что у лиц с ожирением, 
как правило, присутствует инсулино-
резистентность, дают нам основание 
предположить, что увеличение и выра-
женный размах показателей циркули-
рующего лептина в сыворотке крови у 
детей с избыточной массой тела может 
являться первым проявлением фор-
мирования лептинорезистентности у 
ряда из них, что сопряжено со сниже-
нием тормозящего влияния гормона 
на аппетит, с участием центральных 
механизмов.
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С одной стороны, лептину отво-
дится регуляторная роль физиоло-
гических процессов в организме по-
средством влияния на вегетативную 
нервную систему, с другой – накоплено 
достаточно данных о его патогенети-
ческой роли в формировании заболе-
ваний желудочно-кишечного тракта. В 
этой связи нами были проанализиро-
ваны результаты по вопросу наличия 
у детей ассоциации уровня гормона, 
циркулирующего в крови, с диспепси-
ческими проявлениями, т.е. патологи-
ческим процессом, в формировании 
которого, как известно, не последнюю 
роль играет дисфункция регуляторных 
механизмов с участием нервной систе-
мы. При этом ассоциации показателей 
лептина с диспепсическим синдромом, 
как с его наличием, так и его клиниче-
ским течением, нами не было уста-
новлено. Однако, когда проанализи-
ровали данный вопрос в зависимости 
от весо-ростовых показателей, были 
установлены особенности. В частно-
сти, у детей с нормальными показа-
телями ИМТ наличие диспепсических 
жалоб было сопряжено с увеличени-
ем циркулирующего лептина в крови 
(табл. 1). результат является свиде-
тельством влияния лептина на пато-
логический процесс посредством его 
участия в нейро-гормональной регу-
ляции, тогда как у детей с избыточной 
массой тела ассоциации показателей 
лептина с диспепсическим синдромом 
не установлено. При этом у детей с 
избыточной массой тела показатели 
циркулирующего лептина были суще-
ственно выше, независимо от наличия 
симптомокомплекса диспепсии и его 
клинического течения. Следовательно, 
увеличения значимости гормональной 
регуляции лептина в организме у де-
тей с диспепсическим синдромом при 
наличии избыточной массы тела про-
следить не удается, что, очевидно, 
связано с его избыточной продукцией 
жировой тканью. Вследствие этого 
участие лептина в регуляции патоло-
гического процесса, лежащего в осно-
ве диспепсического синдрома у детей, 

имеет зависимость от массы тела, что 
может предопределять своеобразие 
риска формирования и клинического 
течения патологического процесса у 
лиц с различной массой тела. а учиты-
вая метаболический эффект лептина, 
у лиц с избыточной жировой тканью 
его влияние может отражаться на мор-
фо-функциональном состоянии желуд-
ка, в том числе слизистой оболочки, но 
при длительном течении процесса, по 
мере формирования метаболических 
нарушений. 

Учитывая появившиеся сведения 
о связи показателей циркулирующего 
лептина с процессом канцерогенеза, 
не менее важными следует считать 
данные об ассоциации его уровня с 
активностью гастрита, инфекцией H. 
pylori, которые рассматриваются как 
этиопатогенетические звенья в фор-
мировании атрофии и метаплазии 
слизистой оболочки желудка, каждый 
со своей значимостью влияния на дан-
ные процессы. нам представляется, 
что эти данные несут несомненный ин-
терес в возрастном аспекте, в том чис-
ле в детском и подростковом периодах 
жизни индивидуума. 

ассоциация показателей лептина с 
гастритом (формы гастрита по макро-

морфологическим изменениям при эн-
доскопическом исследовании) не вы-
явлена (табл. 2).

наиболее актуальным моментом 
при анализе результатов нашего ис-
следования была оценка наличия 
ассоциации уровня циркулирующего 
в крови лептина с активностью вос-
палительного процесса в слизистой 
оболочке желудка, так как именно вы-
сокая активность в значительной мере 
предопределяет неблагоприятное 
течение гастрита. При анализе полу-
ченных данных мы не выявили нали-
чие взаимосвязи этих двух параметров 
(табл. 3). При этом гастрит, являющий-
ся отправной точкой канцерогенеза, у 
детей с отклонениями весо-ростовых 
показателей уже на стадии избыточ-
ной массы тела протекает в условиях 
выраженной лептинемии, что уже мо-
жет предрасполагать к формированию 
атрофических изменений в слизистой 
оболочке желудка. Однако, при каком 
уровне гиперлептинемии и ее длитель-
ности мы вправе ожидать появление 
предраковых морфологических изме-
нений в слизистой оболочке желудка, 
неясно.

Имеются научные данные о том, 
что ожирение повышает риск развития 

Таблица 1

Таблица 2

Таблица 3

Уровень лептина в крови у детей в зависимости от наличия диспепсических жалоб

Дети
Уровень лептина р1-2Нормальная МТ Избыточная МТ Всего

n Me (C25-C75) n Me (C25-C75) n Me (C25-C75)
Без СД 7 0,1 (0,1-0,1) 1 52,6 (52,6-52,6) 8 0,1 (0,1-1,5)
С СД 24 2,2 (0,1-8,4) 14 22,9 (13,9-35,2) 38 6,3 (0,1-20,1) 0,0003

Клинический 
вариант

Синдром эпигастральной боли 14 0,5 (0,1-6,5) 6 28,5 (3,3-33,5) 20 3,0 (0,1-18,0) 0,0087
Постпрандиальный дистресс -синдром 10 3,3 (0,1-15,2) 8 18,8 (14,7-39,9) 18 14,6 (2,2-20,1) 0,0266

Р1-2 0,0443 0,0466 
Р3-4 0,2847 0,9497 0,206

 
Примечание: МТ – масса тела, СД – синдром диспепсии.

Ассоциация показателей лептина в крови с эндоскопическими формами гастрита

Дети Гастрит с эрозиями Неэрозивные формы гастрита 
(эриматозный+ нодулярный) р1-2

n Me (C25-C75) n Me (C25-C75)
С избыточной МТ 3 25,8 (15,4-49,1) 12 25,7 (8,6-39,4) 0,7341
С нормальной МТ 7 0,9 (0,1-3,5) 24 0,1 (0,1-6,6) 0,9448

Всего 10 2,9 (0,1-15,4) 36 3,2 (0,1-18,8) 0,9895
р1-2 0,0167 0,0004

Ассоциация показателей лептина в крови 
с активностью антрального гастрита у детей

Дети
Актив-

ность 1 ст. Активность 2-3 ст. р1-2

n Me (C25-C75) n Me (C25-C75)
С избыточной МТ 6 38,5 (17,4-49,1) 9 22,9 (9,4-33,2) 0,2284
С нормальной МТ 10 0,5 (0,1-6,5) 21 2,2 (0,1-6,6) 0,7992

Всего 16 10,2 (0,1-31,9) 30 3,1 (0,1-15,4) 0,4266
р1-2 0,0008 0,0008
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предраковых заболеваний желудка 
и, в первую очередь, атрофического 
гастрита, но механизмы этой ассоци-
ации остаются во многом неясными. 
Однако участие лептина в этом про-
цессе продемонстрировано в ряде 
работ. Так, исследование с использо-
ванием экспериментальных моделей 
продемонстрировало, что липотоксич-
ность вызывает предраковые пора-
жения, сопровождаемые нарушением 
гомеостаза органелл, целостности 
тканей, и изменение экспрессии генов 
стволовости желудочного эпителия. В 
конечном итоге это характеризовалось 
появлением атрофических изменений 
в слизистой оболочке желудка [15, 18].

не исключено, что помимо иммун-
ных реакций с развитием прогресси-
рующего воспалительного процесса, 
могут существовать и метаболические 
аспекты формирования атрофии в 
слизистой оболочке желудка, посред-
ством которых лептин реализует свое 
влияние на риск канцерогенеза, в пер-
вую очередь, в условиях гиперлепти-
немии. несомненно, эта точка зрения 
требует доказательств с проведением 
дальнейших исследований. 

В ходе исследования не отмечено 
и ассоциации уровня циркулирующего 
лептина с инфицированием H. pylori, 
как у детей с нормальной, так и с из-
быточной массой тела (табл. 4). Пато-
генетическая роль бактерии H. pylori в 
формировании атрофических процес-
сов является доказанным фактом, и 
кроме того, она отнесена к факторам, 
активизирующим процесс канцероге-
неза [14]. В этой связи и инфекция, и 
лептин рассматриваются как активные 
участники патофизиологического про-
цесса желудочного канцерогенеза. 
Однако проведенные исследования 
по изучению участия лептина в те-
чении и прогрессировании ассоци-
ированного c инфекцией гастрита у 
взрослых показали противоречивые 
результаты [19]. 

несомненно, изложенное выше в 
большей мере касается проблемы 
канцерогенеза у лиц с ожирением. При 
этом продукция лептина при гастрите 
у лиц в отсутствии ожирения изуче-
на мало. данные о влиянии гормона 
на течение гастрита, особенно на его 

прогрессирование, помогут лучше ос-
мыслить его патофизиологическую 
роль в канцерогенезе. У детей этот во-
прос не изучен, но он, на наш взгляд, 
имеет особую актуальность, в связи с 
тем, что патологический процесс нахо-
дится недалеко от своих истоков. При 
анализе результатов проведенного ис-
следования по изучению ассоциации 
уровня лептина с клинико-морфоло-
гическими проявлениями гастрита от-
мечено, что влияние лептина у детей 
на клинико-морфологические прояв-
ления гастрита в большей мере за-
трагивает регуляционные процессы. 
В этой связи оценка участия лептина 
в гормональной регуляции того или 
иного патологического или физиологи-
ческого процесса в организме затруд-
нена, так как уровень его секреции в 
кровь существенно зависит от объема 
жировой ткани организма [6, 7]. несо-
мненно, вопрос требует дальнейшего 
изучения. 

Заключение. У детей с гастритом 
при наличии диспепсических жалоб 
уровень лептина в плазме крови по-
вышен, что можно объяснить его регу-
лирующим влиянием на вегетативную 
нервную систему, и просматривается 
лишь при нормальном ИМТ. Тогда как 
ассоциации показателей лептина с 
морфологическими формами гастри-
та, активностью гастрита и инфициро-
ванием H. pylori не выявлено. При этом 
гастрит, являющийся отправной точкой 
канцерогенеза, у детей с отклонения-
ми весо-ростовых показателей уже на 
стадии избыточной массы тела про-
текает в условиях гиперлептинемии. 
Однако при каком уровне гиперлепти-
немии и ее длительности мы вправе 
ожидать появления предраковых мор-
фологических изменений в слизистой 
оболочке желудка – данных нет. не-
сомненно, актуальным является про-
ведение дальнейших исследований по 
поиску значимых механизмов влияния 
гиперлептинемии на процесс канцеро-
генеза в слизистой желудка. 
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Введение. Интерес к изучению ге-
модинамики в эксперименте на жи-
вотных предполагает экстраполяцию 
полученных результатов на человека. 
на сегодняшний день эксперимента-
тор располагает обширным арсеналом 
приборов, регистрирующих различные 
параметры тканевой и органной гемо-
динамики. Особый интерес представ-
ляют приборы, дающие возможность 
выполнять неинвазивные методы ис-
следования гемодинамики в органах 
и системах лабораторных животных в 
процессе экспериментального воздей-
ствия [1, 3, 4, 7, 8]. наиболее простые, 
доступные и неинвазивные исследова-
ния гемодинамики у животных выпол-
няют с использованием ультразвуково-

го допплеровского сканирования [2, 5, 
6, 9-11]. Кроме этого, у лабораторных 
животных для изучения микроцирку-
ляции крови используют различные 
анализирующие системы, основанные 
на лазерной допплеровской флоуме-
трии, а для определения внутрикож-
ного напряжения кислорода – транску- 
танные оксигемометры и полиграфы 
[7, 8]. Выбор прибора для изучения ге- 
модинамики в том или ином сосуди-
стом бассейне зависит от поставлен-
ной цели исследования и имеющихся в  
распоряжении экспериментатара ре-
гистрирующих гемодинамику прибо-
ров [5]. При этом возникает вопрос о 
целесообразности использования того 
или иного прибора в конкретном экспе- 

И.В. андреева, а.а. Виноградов, Т.М. жесткова, н.В. Калина, 
р.Ю. Симаков, е.С. Симакова, а.С. Григорьев, р.В. Святивода
СОПОСТАВИТЕЛьНыЙ АНАЛИЗ ЭКСПЕ-
РИМЕНТАЛьНыХ ПОКАЗАТЕЛЕЙ ВНУТРИ-
КОжНОГО НАПРЯжЕНИЯ КИСЛОРОДА 
С ПАРАМЕТРАМИ МИКРОЦИРКУЛЯЦИИ

Приведены результаты исследования ряда параметров гемодинамики – микроциркуляции и  напряжения кислорода (рО2) – в коже жи-
вота у крыс с применением лазерной допплеровской флоуметрии и транскутанного оксигемометра. животных опытной группы ежедневно 
на протяжении 30 сут утомляли принудительным бегом. Установлено, что у животных опытной группы уровень внутрикожного напряжения 
кислорода было ниже, чем у контрольных животных. При систематической беговой нагрузке показатель микроциркуляции в коже живота 
животного увеличивался вплоть до 10 сут от начала эксперимента. Затем к 30-м сут происходило замедление скорости микроциркуля-
ции. но во всех измерениях на протяжении эксперимента она была быстрее, чем у животных контрольной группы. Выявлена обратная 
зависимость рО2 от скорости микроциркуляции, которая выражалась понижением уровня внутрикожного рО2 во всех случаях повышения 
скорости внутрикожной микроциркуляции. 
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The results of a study of a number of hemodynamic parameters – microcirculation and PO2 oxygen tension – in the skin of the abdomen in rats 

using laser Doppler flowmetry and transcutaneous oximeter are presented. Animals of the experimental group daily for 30 days were tired by forced 
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running. It was established that in animals of the experimental group the level of intracutaneous 
oxygen tension was lower than in control ones. At a systematic running load, the microcirculation 
index in the skin of the animal’s abdomen increased up to 10 days from the experiment start. 
Then, by the 30th day, the microcirculation rate slowed down. But in all dimensions during 
the experiment, it was faster than in control animals. The inverse dependence of PO2 on the 
microcirculation rate was revealed at measuring the level of intracutaneous oxygen tension, 
which was expressed by lowering the level of intracutaneous PO2 in all cases of increasing the 
rate of intracutaneous microcirculation. 
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