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Роботами низки дослідників було встановлено, що 
вже у  підлітковому віці відзначається формування 
ряду хронічних неспецифічних захворювань внут
рішніх органів, причому досить часто вони поєдну-
ються між собою, що вимагає додаткових зусиль при 
їх діагностиці та лікуванні [19]. Серед таких нозоло-
гічних форм особливу увагу привертають хвороби 
травного тракту, що протікають на тлі автоімунного 
запалення. Такій коморбідності в осіб молодого віку 
сприяє кілька чинників. Так, автоімунні захворюван-
ня, що мають генетичну зумовленість, найчастіше 
проявляються на тлі ендокринних зрушень у період 
становлення статевої сфери. Такі передумови доволі 
часто спостерігаються серед особливого контингенту 
молоді  — студентів. Особливість їх спілкування 
характеризується підвищеним контактом у  великих 
колективах, як в  аудиторіях, так і  гуртожитках, що 
сприяє частому виникненню і швидкому поширенню 
вірусних захворювань, які змінюють імунний гомео
стаз, тобто сприяють формуванню несприятливого 
імунного фону [2, 7, 8]. 

Поширення захворювань травного тракту в  сту-
дентському середовищі пов’язують з їжею «на бігу», 
нерегулярністю харчування, вживанням їжі, що 
не  відповідає поняттю «корисна, доброякісна». Це, 
насамперед, продукти з фаст-фудів і кіосків, для яких 
характерна велика кількість жиру, барвників і арома-
тизаторів, переважання хлібо-булочних виробів, від-
сутність овочів і  фруктів, використання газованих 
напоїв невідомого складу і якості [3, 17, 18]. 

До того ж, п’яти- або шестирічний за період нав-
чання у вузі хронічний хвилеподібний стрес (заліки, 
сесії), сприяє розвитку функціональних змін у трав-
ному тракті, які в міру збереження зазначених пове-
дінкових особливостей переходять у хронічні захво-
рювання [5, 15]. 

Серед таких нозологічних форм особливе місце 
посідає гастроезофагеальна рефлюксна хвороба 
(ГЕРХ), поширеність якої в  світі коливається 

у межах 8–25% залежно від континенту, раси і статі, 
проте наголошується на постійне збільшення кіль-
кості таких пацієнтів. Так, останніми 20 роками по-
ширеність ГЕРХ збільшилася не менше ніж у 3 рази, 
продовжуючи стрімко зростати з частотою приблиз-
но 5% на рік [1, 6]. 

Одним із несприятливих фонів для ГЕРХ можуть 
бути автоімунні захворювання, серед яких у осіб мо-
лодого віку доволі часто діагностують хвороби щи-
топодібної залози, а  саме автоімунний тиреоїдит 
(АІТ), розповсюдженість якого у  світі становить 
близько 5% [13].

З огляду на перераховані вище фактори, що спри-
яють формуванню хвороб внутрішніх органів у спе-
цифічному студентському середовищі, а також висо-
ку поширеність ГЕРХ та АІТ, можна припустити їх 
часте поєднання, що є підставою до вивчення окре-
мих патогенетичних ланок їх спільного перебігу.

Упродовж останніх років у патогенезі ряду захво-
рювань внутрішніх органів розглядається роль білка 
(гормону) Клото (англ. Klotho), який був відкритий 
професором Макото Куро-о (Makoto Kuro-o) 
у 1997 р. і за своїми властивостями в організмі відне-
сений до антивікових білків. Його назва була обумов-
лена асоціацією з міфічним сказанням про роль боги-
ні Клото, дочки бога Зевса, у визначенні тривалості 
життя людини [12]. Спостереження за мишами, поз-
бавленими цього гену, показали, що тварини-мутан-
ти демонструють нормальний розвиток лише до тре-
тього-четвертого тижня життя, після чого починають 
швидко старіти: у них розвивається остеопороз, емфі-
зема легенів, з’являються склеротичні зміни судин — 
весь «букет» вікових захворювань. Тоді як трансгенні 
миші, які відрізняються надмірною експресією цього 
гена, жили на 20–30% довше  [12]. Тобто гормон 
Клото являє собою антивіковий білок, що кодується 
геном з  множинними плейотропними ефекта-
ми [16]. Однак є припущення, що означений білок 
може брати участь у  формуванні багатьох інших 
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патогенетичних ланок при захворюваннях внутріш-
ніх органів. Тобто визначена антивікова властивість 
білка Клото не є єдиною його дією, а його синтез може 
впливати на інші зміни в організмі. 

Мета роботи: встановити вміст і роль білка Клото 
в патогенезі гастроезофагеальної рефлюксної хворо-
би, що протікає на тлі автоімунного запалення в осіб 
молодого віку.

Матеріали та методи. У роботі взяли участь 
120 пацієнтів з ГЕРХ і АІТ (основна група) і 45 осіб, 
хворих на ізольовану ГЕРХ (група порівняння). Гру-
пи пацієнтів були репрезентативні за віком (21,9±2,7 
і  22,1±3,2 року відповідно), статтю (77,5% і  75,6% 
відповідно становили жінки), формою ГЕРХ та три-
валістю захворювання (до трьох років) і  були сту-
дентами вищих навчальних закладів міста. Кон-
трольні показники проведених досліджень були 
отримані при обстеженні 20  практично здорових 
осіб — студентів, які за всіма параметрами відповіда-
ли групам хворих.

Обстеження пацієнтів включало збір скарг, оцінку 
анамнезу хвороби і життя, об’єктивне обстеження та 
лабораторно-інструментальні методи діагностики.

Візуальні зміни в слизовій оболонці стравоходу, 
які були отримані при проведенні езофагогастро-
дуоденоскопії (ЕФГДС) (система «Fuginon»), дозво-
лили виявити згідно з  рекомендаціями Лос-Андже-
леської класифікації дві форми захворювання — еро-
зивну і неерозівну. Отримання матеріалу для біопсії зі 
слизової оболонки стравоходу дало можливість про-
вести гістоморфологічне дослідження, яке підтверди-
ло наявність запальної реакції.

При встановленні діагнозу ГЕРХ використовували 
рекомендації Монреальського консенсусу (2006), 
«Протоколи ведення хворих ...» з даної нозологічної 
форми та МКХ-10 — К-21 відповідно.

До другої групи співставлення увійшли 42  хворі 
на  ізольований АІТ, що дозволило відстежити роль 
білка Клото при даній нозологічній формі. За віком, 
статтю та тривалістю захворювання пацієнти означе-
ної групи були тотожніми двум попереднім, що доз-
волило співставити результати.

Діагноз АІТ встановлювали на підставі скарг хво-
рих, результатів пальпаторного дослідження щито-
подібної залози, даних ультразвукового дослідження 
залози за стандартною методикою. Одночасно оці-
нювали показники тестів на антитіла до тиреопе-
роксидази і тиреоглобуліну; функцію залози встанов-
лювали за результатами вмісту тиреотропного гор-
мону, вільного тироксину і вільного трийодтироніну. 
Діагноз підтверджували при порівнянні з «Протоко-
лом ведення хворих ...» і МКХ-10 — Е-06.3.

У дослідженні дотримувалися лікувально-діагнос-
тичних стандартів, що надають етичної складової, 
клінічних досліджень (GCP, 1997). Тобто до початку 
роботи пацієнти були проінформовані про суть дослі-
дження, його цілі і можливі результати. Від кожного 
пацієнта було отримано письмову згоду на участь 
в дослідженні, згідно з рекомендаціями етичних комі-
тетів з  питань біомедичних досліджень, законодав-
ством України з охорони здоров’я, Гельсинською де-
кларацією 2000 року і  Директивою Європейського 

товариства 86/609 про участь людей у медико-біоло-
гічних дослідженнях.

Пацієнти з цукровим діабетом, хворобами серце-
во-судинної системи, нирок, онкологічними захво-
рюваннями, психічними захворюваннями, вагітні та 
неповнолітні не включалися в дослідження.

Білок Клото досліджували у сироватці крові 
хворих імуноферментним методом з  використан-
ням комерційної тест-системи виробництва фірми 
Elabscience (ELISA, США) на імуноферментному 
аналізаторі «Labline-90» (Австрія) відповідно дода-
ній до набору інструкції.

Статистичну обробку даних проводили за допо-
могою пакету програм загального призначення 
STATISTICA. Використовували методи непараме-
тричної статистики: критерій Краскела  — Уолліса, 
медіанний тест, критерій Манна — Уїтні.

Результати та їх обговорення. Основним клі-
нічним проявом ГЕРХ у хворих обох груп була печія, 
яка частіше виникала протягом дня (70,8% основна 
група і 68,9% група порівняння). Появу нічних напа-
дів печії реєстрували у 65% і 31,1% випадків відпо-
відно. Рідше хворі з  ГЕРХ відзначали дискомфорт 
в  епігастрії (22,5% і  13,3% відповідно), відрижку 
(52,5% і 13,3%), відчуття швидкого насичення після 
прийому їжі (34,2% і 24,4%) і метеоризм (39,2% про-
ти 31,1% відповідно). Такі симптоми захворювання, 
як дисфагія, нудота, блювота, кашель і осиплість го-
лосу, реєстрували значно рідше.

Проведена ЕФГДС дозволила візуально у 34 хворих 
основної групи (28,3%) і  11  пацієнтів з  ізольованою 
ГЕРХ (24,4%) діагностувати ерозивну форму хвороби 
з наявністю множинних ерозій (від 2–3 до 8–10), зде-
більшого розташованих у  середніх і  нижніх відділах 
стравоходу. При гістологічному вивченні біоптатів сли-
зової оболонки встановлені запальні зміни в слизовому 
і підслизовому шарах з інфільтрацією їх лейкоцитами 
і  макрофагами, рідше  — лімфоцитами, а  також залу-
ченням до процесу судинної системи. Зазначені скарги 
хворих і результати ЕФГДС з гістологічним вивченням 
біоптатів дозволили підтвердіти діагноз ГЕРХ, визна-
чивши її форму (ерозивна, неерозивна).

Автоімунний тиреоїдит був встановлений на під-
ставі скарг хворих, результатів пальпаторного, лабо-
раторного та інструментального методів досліджен-
ня. При цьому визначали підвищення вмісту антитіл 
до тиреопероксидази і  тиреоглобуліну (у 3,6 та 4,5 
разу відповідно), характерні зміни при ультразвуко-
вому дослідженні щитоподібної залози (помірне 
збільшення органу, ущільнення капсули залози). При 
дослідженні синтезу тиреоїдних гормонів не було ви-
явлено їх відхилення від норми, що дозволило гово-
рити про еутиреоїдний стан органу.

При дослідженні вмісту білка Клото було встанов-
лено, що у хворих на ізольовану ГЕРХ в цілому по 
групі даний показник достовірно перевищував кон-
трольні величини (U=279,5, p<0,01). При коморбід-
ності ГЕРХ та АІТ підвищення досліджуваної вели-
чини зберігалося та було статистично значущим як 
по відношенню до норми (U=320,5, p<0,01), так і до 
груп з ізольованними ГЕРХ (U=1570, p<0,01) та АІТ 
(U=1171, р<0,01) (табл. 1).
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Таблиця 1
Вміст білка Клото в сироватці крові обстежених хворих

Клото, 
нг/мл

Порівняння з кон-
трольною групою 

ГЕРХ+АІТ 0,885  
(0,611; 1,184) 

(U = 320,5, 
p<0,01)

ГЕРХ 0,638  
(0,4612; 0,763)

(U =279,5,  
р<0,05)

АІТ 0,5675  
(0,4398; 0,7324)

(U =307,  
р>0,05)

Контрольна 
група 

0,4866  
(0,3679; 0,6098)

При наявності ізольованого АІТ вміст білка Клото 
мав тенденцію до збільшення, але його значення по 
відношенню до норми не було вірогідним (рис. 1).

Вивчено вміст білка Клото з урахуванням форми 
захворювання при ГЕРХ. Наявність ерозій у слизовій 
оболонці стравоходу у пацієнтів з ізольованою ГЕРХ 
не супроводжувалася змінами в зазначеному показ-
нику в порівнянні з пацієнтами з неерозивною фор-
мою захворювання і  становила 0,6397 (0,4198; 
0,7792) нг/мл і 0,6373 (0,5234; 0,7625) нг/мл відпо-
відно. Також дані величини не мали достовірних від-
мінностей у групі з поєднаною патологією: при еро-
зивній формі ГЕРХ синтез білка Клото становив 
0,8779 (0,5291; 1,2522)  нг/мл та при неерозивній 
0,8875 (0,6215; 1,1635) нг/мл. За таких умов рівень 
білка Клото не корелював з кількістю ерозій у слизо-
вій оболонці і їх розташуванням.

Синтез білка Клото також не залежав від тривало-
сті захворювання і частоти його загострень та наяв-
ності шкідливих звичок (куріння). Дану обставину, 
мабуть, можна пояснити молодим віком пацієнтів, 
коротким анамнезом захворювань і  невеликою 
кратністю періодів загострення (від «вперше вияв-
лених» до 2–3 загострень за період хвороби, який 

Рис. 1. Графічне зображення вмісту білка Клото в групах, 
що були обстежені. 1 — здорові люди; 2 — основна група; 
3 — пацієнти з ізольованою ГЕРХ; 4 — пацієнти з АІТ.

не перевищує три роки). Отже перебіг ГЕРХ і її поєд-
нання з АІТ у осіб молодого віку супроводжувалося 
збільшенням вмісту білка Клото в сироватці крові.

Як було встановлено, білок Клото відноситься до 
антивікових гормонів. Причому такий його феномен 
пов’язують з підвищенням опору клітин до «окисню-
вального стресу». В основі порушення антиоксидант-
ного захисту лежить процес надмірного накопичення 
в організмі вільних радикалів. Дані зміни призводять 
до ушкодження таких важливих біологічних макро-
молекул, як ДНК, ліпіди і білки, тобто до порушення 
нормального функціонування клітин і,  тим самим, 
старіння організму [11]. Білок Клото підвищує здат-
ність клітин до самостійної детоксифікації за рахунок 
підвищення синтезу марганецьсуперокисиддисмута-
зи — важливого антиоксиданту, кількість якого в ор-
ганізмі, як відомо, зменшується з віком. Цей фермент, 
який зазвичай знаходять в мітохондріях клітин, ви-
конує свою захисну функцію за рахунок гідролізу 
шкідливих супероксидів і перетворення їх в менш не-
безпечний пероксид водню [4, 10]. В такому випадку 
можна думати, що підвищення вмісту білка Клото 
є компенсаторним механізмом, що забезпечує потен-
ціювання синтезу марганецьсупероксиддисмутази — 
мітохондріального внутрішньоклітинного білка дру-
гої фази детоксикації ксенобіотиків, що представляє 
ферментативну внутрішньоклітинну антиоксидазу 
і  контролює локальний рівень системи антиокси-
дантного захисту  [9,  14]. Тобто підвищення вмісту 
білка Клото в сироватці крові хворих на ГЕРХ та АІТ 
не є результатом його антивікової дії. У такому разі 
збільшення синтезу білка Клото зумовлює активацію 
другої більш специфічної фази антиоксидантного 
захисту, тим самим  — контроль за надходженням 
токсичних речовин. У  хворих на ізольований АІТ 
вміст білка Клото не  мав вірогідного значення, що 
можна пояснити відсутністю активного запального 
процесу у щитоподібній залозі, а тенденцію до підви-
щення — наявністю латентного його перебігу. 

Тобто вивчення динаміки показника даного білка 
в сироватці крові хворих на ГЕРХ та АІТ можна вико-
ристовувати як контроль за станом антиоксидантної 
системи, можливого формування ускладнень та ефек-
тивності лікувальних заходів. Висловлене припущен-
ня вимагає подальшого вивчення.

Висновки. Перебіг ГЕРХ та його поєднання з АІТ 
у  осіб молодого віку супроводжується підвищенням 
вмісту білка Клото, що забезпечує контроль за станом 
другої фази системи антиоксидантного захисту.

У хворих на ізольований АІТ вміст білка Клото мав 
лише тенденцію до підвищення, що, ймовірно, було 
наслідком латентного процесу у щитоподібній залозі. 

Підвищений вміст білка Клото в  осіб молодого 
віку з ГЕРХ та АІТ можна використовувати як показ-
ник оцінки ефективності терапії та прогнозування пе-
ребігу захворювань. 
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Мета роботи: встановити вміст і роль білка Клото в па-
тогенезі гастроезофагеальної рефлюксної хвороби 
(ГЕРХ), що перебігає на тлі автоімунного запалення в 
осіб молодого віку.

UA

Матеріали та методи. До роботи було залучено три групи 
хворих: з поєднаним перебігом ГЕРХ та автоімунного 
тиреоїдиту (АІТ) (120 осіб), ізольованими ГЕРХ (45) 
та АІТ (42), віком від 18 до 25 років, аналогічної статі 
та тривалості захворювання. У сироватці крові означе-
них хворих проведено визначення вмісту білка Клото 
методом ІФА, реактиви Elabscience (ELISA, США).
Результати. Встановлено при наявності ГЕРХ та 
особливо при її поєднанні з АІТ достовірне підви-
щення вмісту білка Клото по відношенню до контро-
лю, вміст якого не корелював з морфологічною 
формою хвороби та тривалістю захворювання. 
У хворих на ізольований АІТ даний показник не мав 
вірогідного значення. 
Висновки. Перебіг ГЕРХ та його поєднання з АІТ 
у осіб молодого віку супроводжуються підвищенням 
вмісту білка Клото, як результат наявності активного 
запального процесу у слизовій оболонці стравоходу 
та його стимулюючої дії на процеси антиоксидантно-
го захисту. 
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with gastroesophageal reflux disease 
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Aim: to establish the content and role of Klotho protein in 
the pathogenesis of gastroesophageal reflux disease, 
which occurs against the background of autoimmune in-
flammation in young people.
Materials and methods. Three groups of patients were 
involved in the study: with the gastroesophageal reflux dis-
ease (GERD) and autoimmune thyroiditis (AIT) (120 per-
sons), isolated GERD (45) and AIT (42) aged 18 to 
25 years, of the same sex and duration of the disease. 
The content of Klotho protein was determined in the se-
rum by ELISA, Elabscience reagents (ELISA, USA).
Results. Significant increase in Klotho protein was de-
tected in patients with GERD and especially in its combi-
nation with AIT relative to the control. Content of Klotho 
protein did not correlate with the morphological form of 
the disease and its duration. In patients with isolated AIT, 
Klotho protein level did not have a significant difference 
with control group.
Conclusion. The GERD and its combination with AIT 
in young people are accompanied by an increase in 
Klotho protein content, as a result of the presence of 
an active inflammatory process in the esophagus 
mucosa and its stimulating effect on antioxidant de-
fense processes.
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Цель работы: установить содержание и роль белка 
Клото в патогенезе гастроэзофагеальной рефлюксной 
болезни (ГЭРБ), протекающей на фоне аутоиммунного 
воспаления у лиц молодого возраста.
Материалы и методы. К работе были привлечены три 
группы пациентов: с сочетанным течением ГЭРБ 
и аутоиммунного тиреоидита (АИТ) (120 человек), изо-
лированными ГЭРБ (45) и АИТ (42), в возрасте от 18 
до 25 лет, аналогичного пола и продолжительности за-
болевания. В сыворотке крови указанных больных про-
ведено определение содержания белка Клото методом 
ИФА, реактивы Elabscience (ELISA, США).
Результаты. Установлено при наличии ГЭРБ и особен-
но при ее сочетании с АИТ достоверное повышение 
содержания белка Клото по отношению к контролю, 
содержание которого не коррелировало с морфологи-
ческой формой болезни и продолжительностью забо-
левания. У пациентов с изолированным АИТ данный 
показатель не имел достоверного отличия.
Выводы. Течение ГЭРБ и ее сочетание с АИТ у лиц мо-
лодого возраста сопровождаются повышением содер-
жания белка Клото, как результат наличия активного 
воспалительного процесса в слизистой оболочке пи-
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щевода и его стимулирующего действия на процессы 
антиоксидантной защиты.


