Сезонные изменения пептической функции желудка. 
Сезонность обострений гастродуоденальных заболеваний, в том числе и дуоденальной язвы, является одним из признаков, характерных для этой патологии.

Еще Гиппократ и Авиценна отмечали тесную взаимосвязь различных физиологических функций с сезонами года. Все психофизиологические функции организма, как в норме, так и при патологии подвержены определенной ритмичности. Как отметили Ф.И.Комаров и соавт. (1985) у больных язвенной болезнью наблюдается выраженность психовегетативных сдвигов в осенний период. 

Именно сезонный физиологический десинхронизм ("биологическая весна" и "биологическая осень") повинны в обострении хронических заболеваний, в частности, язвенной болезни, весной и осенью (А.М.Генин, 1979). В конкретных проявлениях сезонной ритмичности имеют значения сезонные климатические контрасты, которые в различных районах земного шара имеют свои особенности. Поэтому периоды сезонных обострений хронических заболеваний в различных странах не совпадают.

О.С.Радбиль (1969) приводит данные различной сезонной частоте обострений язвенной болезни в странах с различными климатическими условиями. В Болгарии и СССР обострения язвенной болезни чаще отмечаются весной и осенью, во Вьетнаме зимой, в Мексике и Бразилии сезонности обострений не наблюдается. Но, по мнению S.K.Lam (1993), частота обострений больше в зимние месяцы, причем, это правило универсально как для "холодных", так и для "теплых" стран.

У детей сезонность проявления гастродуоденальных заболеваний выражена меньше, чем у взрослых (Зернов Н.Г. и соавт., 1987). А.М.Запруднов (1985) считает, что зависимость метеочувствительности, которая проявляется сезонными обострениями, связана с возрастом детей. Автор выявил наличие сезонных обострений у 14,4% детей с хроническим гастродуоденитом и отметил, что эта особенность характерна для детей школьного возраста, так как она наблюдается в 17 раз чаще, по сравнению с больными дошкольниками. 

В современной литературе нам не встретились работы, направленные на изучение сезонных изменений пепсиногенообразующей функции, а наши собственные наблюдения выявили сезонные колебания протеолитической активности – это была третья важная находка, характеризующая преимущества оценки пепсиногенообразующей функции желудка по протеолитической активности уропепсиногена. 

Нами был проведен анализ показателей протеолитической активности у 620 человек обоего пола в возрасте от 7 до 65 лет в зависимости от сезона обследования. Показатели ПАУ оценивались по группам, сформированным с учетом наличия гастродуоденальной патологии и вариантов ее проявления.

В осенне-зимне-весенний (сентябрь-апрель) период времени 1989-90 годов ПАУ была определена у 466 человек, которые составили первую группу (таблица 1). В летний период времени (июнь-август) ПАУ была определена у 154 человек, которые составили вторую группу (таблица 2).

Соотношение здоровых и больных было примерно одинаковым в первой и второй группах. Без признаков гастродуоденальной дисфункции соответственно 30.2% и 37% (практически здоровые - ПЗ), функциональное расстройство желудка (ФРЖ) 18% и 15,6% хронический гастродуоденит (ХГ), в том числе с эрозивными изменениями желудка и луковицы двенадцатиперстной кишки (эрозивный гастродуоденит - ЭГ)- 29.0% и 45.5%, язвенная болезнь (ЯБ) 23% и 2%. Удельный вес хронического гастродуоденита в структуре патологии обследованных в летние месяцы был больше по сравнению с обследованными в осенне-зимне-весенний период времени, а язвенной болезни, соответственно, меньше. Но эта разница не может значительно отразиться на результатах сравнения показателей по сезонам, так как средние значения ПАУ больных язвенной болезнью и хроническим гастродуоденитом в зимний период не выявили достоверных статистических отличий (Таблица 1). 

Таблица 1. Протеолитическая активность уропепсиногена в группах обследованных в осенне-зимне-весенний период времени с учетом диагноза и возрастной категории

 (в условных единицах).
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Статистические различия показателей ПАУ у больных язвенной болезнью и хроническим гастродуоденитом недостоверны, Р=0.5.

Таблица 2. Протеолитическая активность уропепсиногена в группах обследованных в летний период времени с учетом диагноза и возрастной категории (условные единицы).
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Рисунок 5. Гистограммы показателей ПАУ всех обследованных 

с учетом сезона обследования.

1. осенне-зимне-весенний период времени, n =466.
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2) летний период времени, n=154. 
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У обследованных в осенне-зимне-весенний период времени показатели ПАУ имели диапазон изменений от 0 до 22 (6.36(0.19) у.е. Как видно из рисунка 2, в этот период года выявляется бимодальность распределения показателей ПАУ. Значения ПАУ от 0 до 5 у.е. составили первую моду, значения 6 у.е. относились к антимоде, 8 у.е. и выше ко 2-ой моде. Средние значения показателей ПАУ больных с функциональным расстройством желудка, хроническим гастродуоденитом и язвенной болезнью превышали значение антимоды. 

Сравнение показателей пепсиногенообразования у детей и взрослых с одинаковым диагнозом выявило достоверное превышение средних значений ПАУ у детей с хроническим гастродуоденитом. При язвенной болезни средние значения ПАУ у детей также превышали средние значения ПАУ взрослых (10.6(0.85 у.е. и 7.3(0.48 у.е.), хотя достоверность различий выявлялась только по критерию Стьюдента. 

Обследованные в летний период времени имели диапазон значений показателей ПАУ от 0 до 7 (2.43(0.11) у.е., что достоверно меньше в сравнении с первой группой (р<0.001). Бимодальный характер распределения протеолитической активности уропепсиногена летом не сохранялся - 96% показателей относились к значениям первой моды, и только 4% к значениям антимоды; показателей, относящихся ко 2-ой моде, в этой группе не было (рисунок 5).

При сравнении ПАУ у детей и взрослых в летнее время с аналогичными диагнозами также удалось отметить достоверное превышение средних значений ПАУ у детей с хроническим гастродуоденитом, в то время как у здоровых и при функциональном расстройстве желудка оно не выявлялась.

Как было показано выше, структура гастродуоденальной патологии и особенности пепсиногенообразования больных с хроническим гастродуоденитом и язвенной болезнью позволяют корректно сравнить показатели ПАУ в осенне-зимне-весенний и летний период времени. Средние значения показателей ПАУ в холодный сезон достоверно превышали средние значения ПАУ в теплый сезон независимо от заболевания и у здоровых людей! Это наблюдение иллюстрирует рисунок 6.

Рисунок 6. Диаграмма показателей протеолитической активности 

уропепсиногена в зависимости от диагноза и сезона.
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Для изучения сезонной динамики пепсинообразования у конкретных лиц, нами ежемесячно, за исключением июля, в течение 1998 года определялась ПАУ у 19 пациентов из 6 семей в возрасте от 8 до 59 лет (10 женщин, 9 мужчин средний возраст 34(3.94 года), среди которых дуоденальная язва была верифицирована у 5 человек, признаки неязвенной диспепсии имели 7 (в том числе, эрозивный гастродуоденит у 2, хронический гастродуоденит у 4, функциональное расстройство желудка у 1), и у 7 не отмечалось признаков гастродуоденальной дисфункции. 

Соотношение средних значений ПАУ представлено на рисунке 7, который иллюстрирует изменение пепсиногенообразования по месяцам. 

Анализ полученных данных показал, что максимальные значения ПАУ определялись осенью и весной (ноябрь и март) и достоверно превышали значения, полученные летом и зимой (июнь и январь). В летние месяцы (июнь и август) почти у половины обследуемых пепсиноген в моче предложенным методом не определялся (17 из 38). В этом опыте из 190 показателей ПАУ (у 19 человек за 11 месяцев, у 1 повторно), только 3 относились к значениям 2-ой моды. Это обстоятельство может быть объяснено особенностями пепсиногенообразования у обследуемого контингента и будет обсуждаться ниже.

Рисунок 7. Сезонные изменения протелитической активности уропепсиногена 

у 19 обследованных.
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Однако повышение пепсиногенообразования не каждый год определяется в одни и те же месяцы. 

Так за период с ноября 2000 года до июня 2001 года протеолитическая активность уропепсиногена была определена у 192 детей с хроническим гастродуоденитом, находящихся на лечении в дневном гастроэнтерологическом стационаре. У детей отмечались как нормальные (у 164), так и высокие (у 28) значения ПАУ. Разброс показателей составил от 0 у.е. до 20 у.е.. 

Наибольшее количество повышенных показателей ПАУ - 18, отмечалось в ноябре. Учитывая, что в ноябре было обследовано 42 ребенка с болями в животе - это почти половина всех обследованных. Среднее значение ПАУ в ноябре у детей этой группы составило 8.43 ( 0.66 у. е.. Для тех, кто читает эту книгу во второй раз отметим, что из 24 детей с нормальными значениями ПАУ при эндоскопическом исследовании у 11 был выявлен эрозивный бульбит, а у одного дуоденальная язва.

В то же время, на оставшиеся шесть месяцев пришлось всего 10 повышенных значений ПАУ. Среднее значение ПАУ по месяцам распределилось следующим образом: декабрь - 3.21 ( 0.27 у.е., январь - 3 ( 0.42 у.е., февраль - 1.67 ( 0.19 у.е., март - 1.8 ( 0.19 у.е.., апрель – 1.92 ( 0.16 у.е., май – 1.83 ( 0.24 у.е., т.е. меньше в несколько раз по сравнению с ноябрем. 

В ноябре 2001 года массового подъёма пепсиногенообразования не отмечалось – среднее значение 1.33 ( 0.33 у.е., а при эндоскопическом обследовании обнаружен 1 эрозивный бульбит.

Весеннего подъема пепсиногенообразования не отмечалось ни в 2000, ни 2001 году, тогда как четкие подъемы пепсиногенообразования были отмечены в мае 1990 года и 2000 года.

Суммируя приведенные факты, мы можем сделать несколько важных заключений. 

Только в «холодное» время года мы выявляли значения показателей пепсиногенообразования, относящиеся ко второй моде, в летний период времени показатели пепсиногенообразования всех обследумых не превышали значений антимоды.

Массовое повышение показателей пепсиногенообразования не имеет четко закрепленного времени появления. Нельзя исключить, что указания авторов о разных сезонах обострений в разных странах объясняется тем, что наблюдения производились в разные годы. Но это не противоречит мнению S.K.Lam (1993), что частота обострений больше в зимние месяцы, причем, это правило универсально как для "холодных", так и для "теплых" стран.

Бимодальность распределения показателей, свойственная пепсиногенобразующей функции желудка, проявлялась только в осенне-зимне-весенний период времени. 

Сезонные изменения ПАУ являются свойством не только лиц с гастродуоденальной дисфункцией, но и здоровых лиц. Если у здоровых лиц колебания пепсиногенообразования происходили, в основном, в пределах первой моды, то у части лиц с гастродуоденальной патологией отмечались сезонные повышения пепсиногенообразования до значений второй моды.
Данные факты согласуются с сезонным характером обострений пептических гастродуоденальных заболеваний и объясняют его с точки зрения «пептической» теории формирования гастродуоденальных заболеваний. Каково же значение этого универсального для всех правила?

Весна и осень в природе являются периодами межсезонья, когда на значительной части суши происходит смена холодного и теплого времени года, а это сопровождается сменой поведенческих стереотипов в животном мире. Как известно, в холодный период снижается активность многих биологических видов, некоторые млекопитающие впадают в спячку и используют энергию, накопленную за предшествующий период, т.е. осенью. Значит, осенний период должен сопровождаться усиленным пепсиногенообразования с целью накопления питательных веществ. Весной после пробуждения от спячки требуется восстановить запас питательных веществ, что и осуществляется за счет весеннего повышенного пепсиногенообразования. В летний период времени, когда пищи больше чем в другие сезоны года и нет необходимости делать запас питательных веществ, ферментообразование минимально. Если отрешиться от привнесенного цивилизацией шовинизма и вспомнить о своей принадлежности к животному миру, то можно предположить, что усиленное в весенний и осенний период времени ферментообразование является закономерностью, закрепившейся в процессе филогенеза. 

В литературе имеются указания на сезонные колебания активности в системе адаптации у животных (гипоталамус, надпочечники). Вероятно, сезонное усиление пепсиногенообразования следует рассматривать как звено в системе сезонной адаптации, отражающим сезонную пищеварительную потребность. 

Универсальный характер сезонного повышения пепсиногенообразования у людей выводит рассматриваемое явление за узкие рамки обсуждения только компонентов желудочного содержимого и требует пристального внимания к филогенетически более древним и стабильным системам, принимающим участие в стимуляции желудочной секреции. В первую очередь, требуют внимания облигатные стимуляторы желудочной секреции: гастрин и нейротрансмиттерные гормоны.
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