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Н.В. Епифанцева, Ю.А. Витковский 
ВЛИЯНИЕ ПОЛИМОРФИЗМА ГЕНА G1082AIL-10  

НА ТЕЧЕНИЕ ОСТРЫХ КИШЕЧНЫХ ИНФЕКЦИЙ 
ФГБОУ ВО «Читинская государственная медицинская академия»  

Минздрава России, г. Чита 
 
В развитии, течении и исходах острых кишечных инфекций значительная роль отводится полиморфизму генов, отве-

чающих за индукцию синтеза молекул воспаления.  
Цель работы: выявить особенности клинической картины заболевания в зависимости от полиморфизма гена 

G1082AIL-10 и его влияние на индукцию синтеза ИЛ-10.  
Материал и методы. Проведено исследование 108 человек с диагнозом острая кишечная инфекция. В сыворотке крови 

пациентов определяли уровень ИЛ-10 с использованием тест-систем ЗАО «Вектор-Бест» (г. Новосибирск). Определение 
полиморфизма гена G1082AIL-10 проводилось методом ПЦР с использованием праймеров ООО «Литех» (г. С-Петербург). 
Анализу подвергалась геномная ДНК. Статистическая обработка данных осуществлялась при помощи электронных про-
грамм Microsoft Excel 2010, Statistica 6,0.  

Результаты. У всех исследуемых установлено преобладание доминантного аллеля G локуса G1082A гена IL-10. При 
этом у пациентов с острой кишечной инфекцией, являющихся обладателями гипопродуктивного аллеля А в варианте – 
АА1082 гена IL-10, отмечено значительное снижение экспрессии интерлейкина 10, что повлияло на клиническое течение 
процесса при поражении желудочно-кишечного тракта. 

Выводы. Полиморфизм гена IL-10 G1082A, не влияя на риск развития острых кишечных инфекций, оказывает воздей-
ствие на индукцию экспрессии ИЛ-10 и, соответственно, на клиническую картину заболевания. 

Ключевые слова: острые кишечные инфекции, полиморфизм, ИЛ-10, диарея, интоксикация. 
 

N.V. Epifantseva, Yu.A. Vitkovsky 
INFLUENCE OF G1082A IL-10 GENE POLYMORPHISM  

ON THE COURSE OF ACUTE INTESTINAL INFECTIONS 
 
In the development, course and outcomes of acute intestinal infections, a significant role is played by the polymorphism of 

genes responsible for the induction of the synthesis of inflammatory molecules. 
Purpose of the work: to identify the features of the clinical picture depending on the polymorphism of the G1082A IL-10 gene 

and its effect on the induction of IL-10 synthesis.  
Material and methods. 108 people diagnosed with acute intestinal infection were studied. In the blood serum, the level of IL-10 

was determined using the test systems of «Vector-Best», Novosibirsk. Determination of the polymorphism of the G1082A IL-10 
gene was carried out by PCR using primers of «Litekh» LLC (St. Petersburg). Genomic DNA was analyzed. Statistical data pro-
cessing was carried out using electronic programs Microsoft Excel 2010, Statistica 6.0. 

Results. In all the subjects, the predominance of the dominant allele G of the G1082A locus of the IL-10 gene was found. At the 
same time, in patients with acute intestinal infection, who are owners of the hypoproductive allele A in the -AA1082 variant of the 
IL-10 gene, a significant decrease in the expression of interleukin 10 was noted, which affected the course of the gastrointestinal 
tract lesion syndrome. 

Conclusions. The presence of the IL-10 G1082A gene polymorphism, without affecting the risk of developing acute intestinal 
infections, affects the induction of IL-10 expression and the clinical picture of the disease. 

Key words: acute intestinal infections, polymorphism, IL-10, diarrhea, intoxication. 
 
Острые кишечные инфекции (ОКИ) яв-

ляются довольно актуальной проблемой, со-
храняется высокий уровень заболеваемости 

как в развитых, так и в развивающихся стра-
нах. При этом немаловажную роль в течении 
и исходах заболевания играют не только пато-
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генные свойства микроорганизма, но и осо-
бенности иммунного ответа человека ‒ ком-
бинация различных полиморфных генов, от-
вечающих за экспрессию молекул воспаления 
и формирование иммунного ответа [1]. Поли-
морфизм генов цитокинов является суще-
ственным фактором предрасположенности/ 
резистентности к инфицированию, развитию 
заболевания и длительному его течению с 
осложнениями. Большую роль в этом играют 
не только отдельные аллели генов, но и их 
сочетание [2,3,4]. Так, полиморфизм гена IL-
10 обусловливает межиндивидуальную вари-
абельность по уровню синтеза IL-10, опреде-
ляя высокую или низкую концентрацию ин-
терлейкина [5,6], что в свою очередь пред-
определяет течение заболевания.  

Цель работы: выявить особенности 
клинической картины заболевания в зависи-
мости от полиморфизма гена G1082AIL-10 и 
его влияние на индукцию синтеза ИЛ-10 

Материал и методы 
В исследование включено 108 пациен-

тов с острыми кишечными инфекциями в 
возрасте от 18 до 65 лет, и средний возраст 
составил 27,7±11,7 года. В 33 случаях выяв-
лены ОКИ бактериальной этиологии, в 29 
случаях – ОКИ вирусной и в 46 случаях ОКИ 
неустановленной этиологии. В группе вери-
фицированных кишечных инфекций сальмо-
неллезная инфекция составляет 79,3%, на 
долю шигеллезов пришлось 6,9%, другие 
инфекции (клебсиеллёзной, протейной, сине-
гнойной этиологии) составили 13,8%. Группа 
вирусных диарей представлена ротавирусной 
инфекцией – 24,1% и норовирусной инфек-
цией – 75,9%. 

Основные критерии включения пациен-
тов в исследование: возраст от 15 до 65 лет, 
наличие кишечной инфекции (острый пери-
од), отсутствие сопутствующих заболеваний в 
стадии декомпенсации и/или в период 
обострения, а также отсутствие другой острой 
патологии.  

В контрольную группу, сформирован-
ную методом случайной выборки, вошли 94 
соматически здоровых людей соответствую-
щего возраста (23,3±1,4 года). 

В сыворотке крови, взятой с письменно-
го разрешения пациентов, определяли уровень 
ИЛ-10 с использованием тест-систем ЗАО 
«Вектор-Бест» (г. Новосибирск). Определение 
полиморфизма гена G1082A IL-10 проводи-
лось методом ПЦР с использованием прайме-
ров ООО «Литех» (г. С-Петербург). Анализу 
подвергалась геномная ДНК, выделенная из 

лейкоцитов цельной крови с помощью реа-
гента «ДНК-экспресс-кровь», затем проводи-
лась реакция амплификации с двумя парами 
аллель специфичных праймеров. Контроль-
ную группу, сформированную методом слу-
чайной выборки, составили 94 соматически 
здоровых человека соответствующего возрас-
та (23,3±1,4 года). 

Статистическая обработка полученных 
данных осуществлялась при помощи элек-
тронных программ Microsoft Excel 2010, 
Statistica 6,0, с определением статистической 
значимости различий при достигнутом уровне 
значимости р≤0,05 с использованием крите-
рия Манна–Уитни (U-тест). При расчете кор-
реляционных связей использовали коэффици-
ент Спирмена, r = -1+1 (r=0-0,3 – слабая связь, 
r= 0,3-0,7 – связь средней силы, r= 0,7-1 – 
сильная связь; «+» ‒ прямая связь, «-» ‒ об-
ратная связь). Для оценки соответствия рас-
пределений генотипов ожидаемым значениям 
при соблюдении равновесия Харди-Вайнберга 
и для сравнения распределения частот гено-
типов в группах использовался точный крите-
рий Фишера при уровне значимости р≤0,05 и 
df-1, df-2 ‒ число степеней свободы. Если зна-
чение χ2 превышает табличное при соответ-
ствующих степенях свободы, то это означает, 
что отклонение в опыте неслучайно. Для 
оценки ассоциаций полиморфных вариантов 
генов с патологическим фенотипом использо-
вался показатель отношения шансов (OR) с 
доверительным интервалом (CI) 95%. При 
OR>1 – прямая зависимость, OR<1 – обратная 
зависимость.  

Оценка распределения признаков про-
водилась с помощью критерия Шапи-
ро‒Уилкса W. 

Результаты 
В результате проведенной работы в 

группе пациентов с острой кишечной инфек-
цией и в группе контроля установлено пре-
имущественное носительство доминантного 
аллеля G локуса G1082A гена IL-10 (табл. 2) 
с преобладанием генотипа -1082GG IL-10: 
46,3% в исследуемой группе и 45,74% в 
группе сравнения. Генотип -1082GA опреде-
лялся в 38,9% и 30,85% случаев соответ-
ственно, наличие рецессивного аллеля А по-
лиморфизма гена -1082 AA установлено в 
соотношении 14,8%: 23,41% (табл. 1, 2). Ис-
ходя из полученных результатов, нами не 
была установлена взаимосвязь предрасполо-
женности развития заболевания ОКИ с зави-
симостью от полиморфизма G1082A гена IL-
10 (табл. 3).  
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Таблица 1 
Полиморфизм гена IL-10 G1082A у пациентов с острой кишечной инфекцией 

Аллели и генотипы Пациенты с ОКИ  в % (n=108) Контрольная группа (n=94) Всего 
абс. отн. абс. отн. абс. отн. 

Аллель G 142  115    
Аллель А 74  73    

Генотип GG 50 46,3 43 45,74 93 46,04 
Генотип GА 42 38,9 29 30,85 71 35,15 
Генотип АА 16 14,8 22 23,41 38 18,81 

 
Таблица 2 

Мультипликативная модель наследования (тест хи-квадрат, df = 1) 

Аллели Пациенты с ОКИ Контрольная группа χ2 p OR 
n = 108 n = 94 знач, 95% CI 

Аллель G 0,657 0,612 0,91 0,34 1,22 0,81 – 1,83 
Аллель А 0,343 0,388 0,82 0,55 – 1,23 

 
Таблица 3 

Общая модель наследования (тест хи-квадрат, df = 2) 

Генотипы Пациенты с ОКИ Контрольная группа χ2 p OR 
n = 108 n = 94 знач, 95% CI 

Генотип GG 0,463 0,457 
2,90 0,23 

1,02 0,59 – 1,78 
Генотип GА 0,389 0,309 1,43 0,80 – 2,56 
Генотип АА 0,148 0,234 0,57 0,28 – 1,16 

 
Несмотря на отсутствие влияния поли-

морфизма гена на риск развития заболевания 
у пациентов со средней степенью тяжести 
ОКИ, отмечался преимущественно вариант -
GG1082 (47,8%), у больных с легким течени-
ем варианты –GG1082 и -GА1082 встречались 
в равной степени – 44,4%. При этом необхо-
димо отметить влияние доминантного или 
рецессивного аллеля на индукцию синтеза 
противовоспалительных цитокинов, а именно 

IL-10. У пациентов с острой кишечной ин-
фекцией, являющихся обладателями гипопро-
дуктивного аллеля А в варианте –АА1082 ге-
на IL-10 установлено значительное снижение 
экспрессии интерлейкина 10 (табл. 4). Интер-
лейкин 10 относится к белкам врожденного 
иммунитета и играет важнейшую регулятор-
ную роль в развитии иммунопатогенеза, влияя 
на течении воспалительных реакций и форми-
рование иммунитета. 

 
Таблица 4 

Уровень противовоспалительного интерлейкина 10 при полиморфизме гена IL10 G1082А 

IL-10, 
пг/мл 

Генотип GG (n=50) Генотип GА (n=42) Генотип АА (n=16) 

6,74 
[0-11,75] 

6,818 
[0-12,246] 

р≥0,05 

5,518 
[0-10,75] 
р≤0,05 

p* ‒ Уровень достоверности в сравнении с генотипом -1082G/G IL-10. 
 

Анализ клинического течения ОКИ у 
пациентов в зависимости от полиморфизма 
гена IL-10 G1082А не выявил взаимосвязи 
между выраженностью лихорадочно-
интоксикационного синдрома с наличием до-
минантного или рецессивного аллелей. Во 
всех случаях лихорадочно-интоксикационный 
синдром протекал умеренно с лихорадкой в 
пределах 37,9±0,8º С средней продолжитель-
ностью от 2 до 4 дней. Признаки поражения 
ЖКТ характеризовались тошнотой, рвотой и 
диареей. У носителей доминантного аллеля G 

диарея сохранялась до 5 суток с частотой сту-
ла до 7-8 р/д, признаки желудочной диспеп-
сии были зафиксированы только в 60,5-56% 
случаев с преобладанием тошноты. У облада-
телей рецессивного аллеля А по гомозиготно-
му варианту тошнота и рвота встречались в 
69% случаев с превалированием рвоты, жид-
кий стул отмечался не чаще 4 р/д в течение 4-
х суток(табл. 5). Установлена прямая зависи-
мость средней силы (0,4-0,7, р≤0,01) выра-
женности симптомов поражения ЖКТ от по-
лиморфизма гена IL-10 G1082A. 

 
 

Таблица 5 
Клиническое течение заболевания при полиморфизме гена IL10 G1082А 

Клинические симптомы Генотип -1082G/G (n=50) Генотип -1082G/A (n=42) Генотип -1082A/A (n=16) 
Температура 37,9±0,8°С 37,9±0,8°С 37,9±0,8°С 

Диарея (частота,  
продолжительность) 

+++ 
(8 раз/день,  

в течение 5-6 суток) 

+++/++ 
(7 раз/день,  

в течение 5 суток) 

+ 
(3-4 раза/день,  

в течение 4 суток) 
Тошнота +++ ++ + 

Рвота (частота, длительность) + ++ +++ 
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У 33,3% пациентов ОКИ выявлена со-
путствующая хроническая патология желудоч-
но-кишечного тракта с преобладанием таких 
заболеваний, как панкреатит и гастрит. Струк-
тура хронической патологии желудочно-
кишечного тракта представлена такими забо-
леваниями, как гастрит в 13,9% случаев, 
ДЖВП в 5,5%, панкреатит с нарушением 
внешнесекреторной функции в 55,6%, ХГС в 
13,9%, холецистит в 8,3%, язвенная болезнь 
желудка в 2,8% случаев. Перенесенные паци-
ентами в анамнезе ОКИ и подтвержденные 
документально, 2 и более раз зафиксированы в 
6,5% случаев: у носителей аллеля G частота 
составила 2-3 случая в течение жизни, среди 
носителей аллеля A наблюдалось более 3 эпи-
зодов заболевания ОКИ. При этом у пациентов 
с ОКИ в анамнезе отмечался самый высокий 
уровень IL-10 в сравнении с пациентами груп-
пы контроля и пациентами, ранее не болевши-
ми ОКИ. Концентрация IL-10 в данной группе 
равнялась 7,59 [0,69-11,75] пг/мл; среди впер-
вые заболевших ОКИ – 6,74 [0-11,99] пг/мл; 
уровень IL-10 в группе впервые заболевших 
ОКИ, но имеющих хроническую сопутствую-
щую патологию ЖКТ, IL-10 достигал 5,173 [0-
9,8] пг/мл в сравнении с группой контроля, в 
которой продукция IL-10 регистрировалась в 
пределах 0 [0,943-0,948] пг/мл, р≤0,001. В 
первую очередь это связано с непосредствен-
ным действием ИЛ-10 по сдерживанию и 
нейтрализации очага воспаления, что ограни-
чивало воспалительные Т-клеточные ответы 
[6]. Необходимо отметить, что действие лиган-
дов патогенов индуцирует экспрессию IL-10 
гораздо сильнее в присутствии имеющихся 

антител [7]. Таким образом, у пациентов, ранее 
перенесших ОКИ, продукция IL-10 будет бо-
лее ранняя и на более высоком уровне. Следо-
вало бы полагать, что у пациентов, ранее бо-
левших ОКИ и имеющих высокие показатели 
противовоспалительного IL-10, заболевание 
будет протекать легче и заканчиваться в более 
короткие сроки, однако при анализе течения 
заболевания нами установлено, что выздоров-
ление быстрее наступало у пациентов группы, 
впервые заболевших и не имеющих сопут-
ствующей патологии ЖКТ. И это может быть 
связано с тем, что при полном выздоровлении 
в организме, несмотря на купирование следов 
расстройств, которые были при болезни, воз-
никают новые процессы жизнедеятельности – 
со стороны иммунной системы после перене-
сенной инфекционной болезни появляются 
качественно новые изменения: выработка ан-
тител, усиление фагоцитарной активности лей-
коцитов, изменение экспрессии цитокинов, 
изменение обмена веществ и т.д., что, возмож-
но, в совокупности приводит при повторном 
инфицировании к более длительному течению 
заболевания [8]. 

Заключение 
Наличие полиморфизма гена IL-10 

G1082A не влияет на риск развития острых 
кишечных инфекций; наличие полиморфизма 
гена IL-10 G1082A оказывает влияние на ин-
дукцию экспрессии ИЛ-10: среди носителей 
рециссивного аллеля А в гомозиготном вари-
анте – АА1082 отмечался наиболее низкий 
уровень противовоспалительного ИЛ-10; по-
лиморфизм гена IL-10 G1082A влияет на кли-
ническую картину течения заболевания. 
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