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Мақола ошқозон ва ўн икки бармоқли ичак яраси билан оғриган беморларда яра асорати ривожланишида 
генетик омилларнинг ролини ўрганишга бағишланган. Маҳаллий ва хорижий муаллифларнинг ошқозон ва ўн 
икки бармоқли ичак яраси бор беморларда генетик омиллар тўғрисидаги маълумотларини уларни ошқозон 
ва ўн икки бармоқли ичак яра асоратлари учраш тезлиги ўртасидаги боғлиқликни ўрганилди.
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The article is devoted to the study of the role of kinetic factors in the development of ulcerative complications in 
patients with peptic ulcer of the stomach and duodenum. Studies by local and foreign authors on genetic factors in 
patients with peptic ulcer of the stomach and duodenum were studied by their relationship between peptic ulcer of the 
stomach and duodenum.
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Язвенная болезнь (ЯБ) – хроническое рециди-
вирующее полиэтиологическое заболевание, 

реализующееся в результате взаимодействия экзо-
генных и эндогенных факторов, к которым относят-
ся наследственная предрасположенность (от 5,5 до 
50% случаев) [19], тип нервной или эндокринной си-
стемы [24], психоэмоциональные особенности [39], 
особенности обмена веществ, биохимических реак-
ций, иммунного статуса [10], цитокинового профиля 
[21,35], а также факторы окружающей среды, вслед-
ствие которых возникает нарушение между факто-
рами «агрессии» и «защиты» слизистой оболочки га-
стродуоденальной зоны [7].

Многие вопросы хирургической тактики при 
язвенной болезни желудка (ЯБЖ) и двенадцати-
перстной кишки (ДПК) остаются предметом мно-
гочисленных дискуссий. Это связано с разнообра-
зием вариантов клинического течения, сроками и 
характером осложнений. Разработка прогностиче-
ских критериев дает возможность избрать наиболее 
рациональную тактику лечения, у многих больных 
предупреждать рецидивы и осложнения, а не воз-
действовать на уже резвившийся тяжелый патоло-
гический процесс [11]. 

Данные литературы о прогнозировании ослож-
нений язвенной болезни немногочисленны. В ка-
честве прогностических критериев используются 
разнообразные показатели, имеющие связь с пато-
генезом язвенной болезни. Имеются сведения, что 
развитию осложнений способствуют тяжелое тече-
ние заболеваний с частыми рецидивами, семейный 
язвенный анамнез, высокая кислотообразующая 
функция желудка [40], снижение уровня гликопро-
теинов желудочной слизи [11]. Некоторые авторы 
[27] рекомендуют в качестве прогностических кри-
териев клинико-эндоскопические данные.

Введение в медицинскую практику методов ма-
тематического анализа и компьютерной обработ-
ки клинико-биохимических, инструментальных и 
анамнестических данных в значительной степе-
ни повысило достоверность используемых прогно-
стических показателей при язвенной болезни. За ру-
бежом существуют более 50 крупных медицинских 
систем. Интенсивная работа в этом направлении 
ведется и в нашей стране [2,5,6,15,20,25,29,37,38]. 
Математические методы, такие как дискриминант-
ный, факторный и регрессионный анализы, исполь-
зуются в клинической практике при прогнозиро-
вании рецидива, исхода и осложнений язвенной 
болезни, определении риска операционного вмеша-
тельства и риска рецидива кровотечения у больных 
с кровотечением [47]. Ф.Н. Назировым [23] создана 
математическая модель оценки тяжести исходного 
состояния больных с дуоденальной язвой на осно-
вании количественной оценки 20 клинико-диагно-
стических признаков. Авторами работы [31] ис-
пользован пакет программ BMDP для установления 
прогностической значимости (в отношении возник-
новения осложнений) ряда лабораторных показате-
лей при исследовании желудочного сока больных 
дуоденальной язвой, а также некоторых анамнести-
ческих данных. Разработана компьютерная систе-
ма PASS для прогноза противоязвенной активности 
веществ на основе их структурных формул [34]. На 
основании математического анализа разработаны 
формализованные кодированные истории болез-
ни, адаптированной к ЭВМ для отбора и группиров-
ки наиболее информативных критериев с целью ди-
агностики язвенной болезни двенадцатиперстной 
кишки. Для получения оценки степени тяжести кро-
вотечения у больных язвенным гастродуоденаль-
ным кровотечением авторы [30] использовали кла-



ISSN 2181-7812 www.tma-journals.uz 26

О
бз
ор
ы

стерный анализ, критерии Стьюдента и Вилкоксона, 
корреляционный и дискриминантный анализы.

В этиологии язвенной болезни определенную 
роль играет наследственная отягощенность. Поэтом, 
при изучении природы наследственной предрасполо-
женности к ЯБЖ и двенадцатиперстной кишки одним 
из основных направлений является выявление гене-
тических маркеров. В связи с этим принципиально 
важен подход к изучению N-ацетилтрансферазы, уча-
ствующей в реализации генетической информации, и 
выяснение связи наследственно обусловленных при-
знаков с патологией язвы. В последнее время прово-
дится исследования, посвященное получению реаль-
ных биомоделей и созданию высокоспецифичных 
видовых праймеров к генам N-ацетилтрансферазы-1 
и N-ацетилтрансферазы-2 [14]. Согласно данным ли-
тературы, существует взаимосвязь процесса аце-
тилирования с этиологией и патогенезом ряда 
заболеваний: язвенной болезнью желудка и двенад-
цатиперстной кишки [17], язвенным колитом [28], 
сердечной недостаточностью [32], с бесплодием и пе-
ритонеальной формой эндометриоза [9], острым ко-
ронарным синдромом [8], с пневмониями [12]. При 
изучении состояния процессов ацетилирования ряда 
заболеваний была также выявлена корреляция меж-
ду активностью этих процессов и степенью тяжести 
заболеваний и их прогрессированием. 

Зарубежные и отечественные гастроэнтерологии 
утверждают, что язвенная болезнь – это местный ин-
фекционный процесс, обусловленный контаминаци-
ей слизистой оболочки желудка или двенадцатиперст-
ной кишки H. pylori (НР) [13]. Против этого выступают 
большинство ученых, изучающих ЯБ, которые счита-
ют, что одним из непременных условий возникнове-
ния язвенного дефекта в слизистой оболочке желудка 
(СОЖ) или луковице ДПК является присутствие в же-
лудке соляной кислоты [4]. И в прошлом, и в настоящее 
время в лечении ЯБ в основном применяются препара-
ты, подавляющие секрецию соляной кислоты (антаци-
ды, Н2-блокаторы, ингибиторы протонной помпы), а 
также хирургические вмешательства (начиная от раз-
личных видов ваготомии до резекции желудка). 

Имеется различия в географическом распреде-
лении (между Западом и Азией), тенденции време-
ни, соотношении полов, поведенческих реакциях. 
Одной из основных причин пептической язвы явля-
ется НР, другие экологические и генетические фак-
торы способствуют образованию язвы.

Следует отметить, что, кроме генетических фак-
торов, на этиологическую роль в язвенной болезни 
претендуют фактор окружающей среды, HР, несте-
роидные противовоспалительные препараты, куре-
ние, стресс, пищевые привычки.

До 19-го века язвенные изъязвления были ред-
костью. Уровень инфекции колеблется в широких 
пределах среди азиатов. Он низок у малайцев и ин-
донезийцев, у которых язвенная болезнь желудка и 
рак желудка являются редкостью. Этот показатель 
очень высок в Индии, где язва двенадцатиперст-
ной кишки является частым заболеванием, но язва 
желудка и рак редки. У китайцев и японцев рак – 

обычное явление, кроме того, в Китае отмечается 
значительная частота язвенной болезни двенадца-
типерстной кишки. 

Считают, что HР является главной причиной ЯБ, 
другие экологические и генетические факторы спо-
собствуют формированию язв, поддерживая концеп-
цию этиологической гетерогенности [26]. Описание 
первой язвы желудка в истории человечества, вероят-
но, принадлежит китайскому человеку, который умер 
2000 лет назад в правление Западной династии Хань.

В англоязычной литературе о язвенной болезни 
желудка упомянул в 1935 году Жан Крювелье. Аспирин 
был синтезирован в 1833 году Герхардтом, а начал про-
даваться в 1902 году. Промышленное изготовление 
сигарет стало возможным в первые годы 20-го века. 
Индустриализация, а вместе с ней и стресс, в западных 
странах также отмечались в первые годы 20-го века. 
Эти факторы могут объяснить рост частоты язвенной 
болезни в начале 1900-х годов в этих странах. 

Аспирин, негормональные противовоспалитель-
ные средства и стресс также обвиняют в повышении 
скорости перфорация кишки у пожилых людей в по-
следние годы. Снижение заболеваемости язвенной 
болезнью желудка и ДПК в последние годы в странах 
с развитой экономикой могут быть связаны с умень-
шением потребления сигарет. Кроме того, население 
этих стран больше стало использовать раститель-
ное масло, которое, как известно, является богатым 
источником сырья для синтеза простагландинов, ко-
торые оказывают цитопротективное действие. 

Уже давно было замечено, что язвенная болезнь 
и ее осложнения, как правило, происходят или по-
вторяются во время осенне-зимний период, реже на-
блюдаются в летний период. Сезонные обострения 
язв не могут быть объяснены курением, приемом 
негормональных противовоспалительных средств, 
НР. Воздержание от курения сигарет или отказ от 
приема негормональных противовоспалительных 
средств сами по себе способствуют заживлению 
язвы и может привести к уменьшению частоты язв. 
В возникновении язвы экологические фактор игра-
ют более важную роль, чем этнические. 

По данным Э.Р. Абузарова [1], характер патоло-
гических изменений ультраструктуры СОЖ у боль-
ных с ЯБ зависит от генотипа H. pylori, полимор-
фных локусов генов цитокинов (ИЛ-1 и ИЛ-10), а 
также наличия сочетанной (HР+M. heorhinis) инфек-
ции. Выявлены молекулярно-генетические маркеры 
предрасположенности к ЯБЖ и ДПК. Обнаружено, 
что аллель ИЛ-1B-511*Cи генотип ИЛ-1B-511*C/*C 
повышает риск развития ЯБЖ и ДПК, ассоцииро-
ванной с HР, а аллель ИЛ-1B-511*Т, генотип ИЛ-
1B-511*C/*Т – снижают вероятность развития за-
болевания. В то же время некоторые авторы [44] 
считают, что генетические особенности не играют 
особой роли в в склонности к формированию язвен-
ной болезни. Генетические влияния при язвенной 
болезни не зависят от генетических факторов, важ-
ных для инфицирования HР.

На основании определения фактора некроза 
опухоли (TNF) и лимфотоксина (LTA) полиморфиз-
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мы генов обнаружены у 130 больных с язвой ДПК, 
у 50 – с ЯБЖ. Факторы риска выявлены также у 102 
практически здоровых лиц. При применении проти-
вовоспалительных препаратов у лиц, инфицирован-
ных HP, развивается язвенная болезнь. 

Сторонники инфекционного происхождения ЯБ 
считают основным принципом ее лечения примене-
ние антихеликобактерных препаратов. В настоящее 
время установлено, что постепенно увеличивается 
число больных с НР-негативными формами – от 8 до 
56% [22,43,45]. Согласно данным эпидемиологических 
исследований, НР-инфекция широко распространена 
во всем мире: до 60% популяции нашей планеты всех 
этнических групп инфицировано НР, начиная с детско-
го возраста. Примерно 70% из них, однако, являются 
здоровыми бактерионосителями, часто на протяже-
нии всей жизни. В то же время ЯБЖ и ДПК страдают 
только 12-15% из числа инфицированных НР [36]. 
Установлено наличие в слизистой желудка, кроме НР, и 
еще мукозной микрофлоры, обладающей адгезивны-
ми свойствами и высокой вирулентностью [3,36]. 

К сожалению, в литературе почти отсутствует 
данные о значении мукозной микрофлоры в патоге-
незе ЯБ и ее рецидивов. Так, Я.С. Циммерман и соавт. 
[36] считают, что применяемые противоязвенные 
препараты действуют не только на НР, но и на му-
козную микрофлору. Е.И. Ткаченко [33] считает НР 
низковирулентными бактериями, отличая их от вы-
соковирулентной хирургической инфекции. 

Анализ литературы показывает, что применение 
антибиотиков привело к многочисленным мутациям, 
обусловившие селекцию штаммов НР, резистентных к 
применяемым антибиотикам. Установлено [43], что ци-
тотоксический ген встречается у больных с ЯБ, раком 
желудка, гастродуоденальной диспепсией, при хрониче-
ском гастрите, а также у здоровых бактерионосителей. 
Я.С. Циммерман и соавт. [36] полагают, что патогенные 
штаммы НР оказвают цитотоксические действие, ког-
да снижен иммунитет организма. На основании данных 
литературы и результатов наших исследований можно 
сделать вывод, что роль и значение НР в патогенезе ЯБ 
в литературе обсуждаются дискуссионно, присутствие 
НР в слизистой оболочке желудка способствует более 
глубокому изменению метаболических процессов [16]. 

Как российские [18], так и зарубежные авторы 
[42,47] считают, что генетические детерминированное 
изменение продукции интерлейкина-1β оказывает 
влияние на эффективность эрадикации НР. Учет поли-
морфизма ИЛ-1β может быть использован для выде-
ления группы риска и целенаправленной эрадикации.

Изучение пепсиногена С – полиморфизма гена 
указывает на генетическую гетерогенность язвен-
ной болезни желудка. Понятие генетической гете-
рогенности предполагает, что определенные клини-
ческие признаки расстройства представляет собой 
группу различных заболеваний различной этиоло-
гии, как генетическиъ и не генетическиъ. Язвенная 
болезнь – многофакторное заболевание. Есть взаи-
модействия между генетической предрасположен-
ностью и факторами окружающей среды. Кроме того, 
язвенная болезнь желудка представляет собой гете-

рогенную группу расстройств, связанных с различ-
ными генетическими и экологическими причинами. 

HP-инфекция приводит к различным клиниче-
ским состояниям, начиная от хронического гастрита 
и язвы желудка до аденокарциномы. Индейцы име-
ют относительно низкий уровень заболеваемости 
язвенной болезни и рака желудка. В противополож-
ность этому, рак желудка и язвенная болезнь желуд-
ка с высокой частотой выявляются у лиц китайской 
национальности. Путем сравнения генома 27 ази-
атских штаммов из различных субпопуляций авто-
ры определиди шесть генов, связанных с риском HP-
индуцированной язвенной болезни и рака желудка. 
Аннотация всех 27 штаммов H. рylori выполнены с 
использованием технологии Subsystem (RAST) вер-
сии 4.031. с целью изучения корреляции между ге-
нами-кандидатами и болезнью, а также между раз-
личными генами.

Л.В. Габбасова [7] изучала цитокины (ИЛ-8, 
ИЛ1-β, TNF-α), антагонист рецептора к ИЛ1 RN 
(VNTR) практически здоровых лиц и больных с 
язвенной болезнью двенадцатиперстной кишки 
башкирской, русской, татарской этнической принад-
лежности на территории Республики Башкортостан. 
Маркеры риска развития язвенной болезни двенад-
цатиперстной кишки обнаружены у лиц татарской 
этнической принадлежности.

В настоящее время установлены генетические 
маркеры, во многом предопределяющие возмож-
ность развития данного заболевания у конкретного 
индивидуума. К ним относятся некоторые биохими-
ческие показатели, а также специальные маркеры, 
выявляемые на субклеточном (хромосомном) и даже 
молекулярном уровне. Принято считать, что генети-
ческие механизмы – это весьма важный фактор, спо-
собствующий возникновению ЯБ, но это отнюдь не 
означает, что ею будут страдать все лица с семейной 
отягощенностью. По мнению А.В. Фролькиса [41], ге-
нетические механизмы способствуют ульцерогене-
зу в большинстве случаев лишь в сочетании с небла-
гоприятными воздействиями внешней среды. При 
этом наследственная отягощенность рассматрива-
ется только как предрасположенность к ЯБ.

До сих пор не установлены гены, изменения ко-
торых вызывают язвенную болезнь. Степень участия 
генетических механизмов в развитии язвенной бо-
лезни различна у разных групп пациентов. Наиболее 
выражена она у тех, кто заболел в детском возрасте, 
к тому же при дуоденальных язвах представлена зна-
чительно ярче, чем при гастральных. Различия в на-
следственной отягощенности свидетельствуют о ге-
нетической гетерогенности заболевания.

Из факторов, предрасполагающих к дуоденаль-
ному язвообразованию, выделяют 3 вида стигм с до-
казанным значением:

- высокий уровень максимальной кислотной 
продукции желудка;

- повышенное содержание пепсиногена I в сыво-
ротке крови;

- избыточное выделение гастрина G-клетками в 
ответ на пищевую стимуляцию.
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Выявление пепсиногена I повышает риск возник-
новения ЯБ в 8 раз, носители группы крови 0(1) стра-
дают язвенной болезнью в 1,5 раза чаще, причем у них 
отмечается более тяжелое течение заболевания, со 
склонностью к осложнениям. Еще один фактор – от-
сутствие способности к выделению в составе желудоч-
ного сока антигенов системы АВН, ответственных за 
выработку гликопротеидов слизистой оболочкой же-
лудка (т. н. «несекреторов»). У таких индивидуумов 
дуоденальная язва обнаруживается почти в 1,5 раза 
чаще, чем у «секреторов». При сочетании «несекретор-
ного статуса» с 0(1) группой крови вероятность разви-
тия дуоденальной язвы увеличивается в 2,5 раза. У лиц 
с определенными аллелями HLA-антигенов риск забо-
левания возрастает почти в 3 раза. В целом наслед-
ственная отягощенность диагностируется у больных 
с дуоденальной язвой в 30-40% случаев, а с желудоч-
ной – существенно реже. Предрасположенность к дуо-
денальному язвообразованию передается главным об-
разом по мужской (отцовской) линии.

Факторы, предположительно имеющие наслед-
ственную основу [46]:

- содержание пепсиногена-II в сыворотке крови;
- отклонения в процессах секреции соляной кис-

лоты (гиперсекреция);
- расстройства моторно-эвакуаторной функции 

желудка и двенадцатиперстной кишки;
- врожденный дефицит α1-антитрипсина и др.
Имеют значение также следующие генетические 

маркеры:
- 0(I) группа крови;
- выявление HLA-антигена гистосовместимости 

В5, В15, В35;
- неспособность секретировать агглютиногены 

крови АВ в желудок;
- генетически обусловленный дефицит в желу-

дочной слизи фукогликопротеинов – основных га-
стропротекторов;

- отсутствие кишечного компонента и снижение 
индекса В щелочной фосфатазы;

- отсутствие 3-й фракции холинэстеразы;
- измененная способность вкуса фенилтиокарба-

мида и др.;
- характерная дерматоглифическая картина.
Считается, что ЯБ, по частоте занимающая наи-

большее место в патологии человека, практически 
всегда являются результатом сочетанного действия 
генетических и средовых факторов. Это означает, что 
для развития данного заболевания одного только на-
следственного влияния недостаточно, впрочем, как и 
лишь одного влияния факторов окружающей среды. 
Гены, составляющие фон наследственной предраспо-
ложенности к болезни, как и средовые факторы, при-
водящие к реализации этой предрасположенности, 
сами по себе не вредны, действие их носит множе-
ственный характер, а вклад каждого в суммарный эф-
фект может быть самым незначительным.

Важно то, что в отличие от болезней, определяемых 
мутацией одного гена (когда все обладатели патологи-
ческого генотипа больны, а с нормальным генотипом 
здоровы), при болезнях с наследственной предрасполо-

женностью нет такого четкого разделения. Иными сло-
вами, не бывает людей, абсолютно предрасположенных 
и абсолютно не предрасположенных, например, к атеро-
склерозу или к язвенной болезни желудка. Заболеть мо-
жет любой человек: та или иная предрасположенность 
есть у всех людей, варьирует только ее степень (количе-
ство генов предрасположенности). Такой тип наследо-
вания заболеваний называется многофакторным, или 
полигенным, причем точное количество генов в ком-
бинации, обусловливающей предрасположенность, ни-
когда неизвестно (ни в целом для конкретного заболе-
вания, ни для отдельно взятого больного). Понятно, что 
в большинстве случаев заболевание проявляется у лю-
дей с высокой наследственной предрасположенностью, 
а это и означает опасность обладания большим числом 
генетических факторов риска.

Анализ данных литературы, посвященной про-
гнозированию осложненного течения ЯБ, свиде-
тельствует о том, что вопросы прогнозирования 
течения и осложнений ЯБЖ и ДПК постоянно при-
влекают внимание исследователей. Для прогнози-
рования в качестве возможных маркеров изучались 
анамнестические и общеклинические данные, гор-
мональный статус пациентов, кислотно-пептиче-
ская агрессивность желудочного сока.

В то же время до сегодняшнего дня в практической 
деятельности лечебных учреждений недостаточно ис-
пользовалась компьютерная диагностика, не до конца 
изучена роль генетических и психосоматических фак-
торов в возникновении, течении и развитии осложне-
ний язвенной болезни, не установлена прогностиче-
ская значимость вышеуказанных показателей вместе 
с некоторыми анамнестическими и инструменталь-
ными данными для выявления предрасположенности 
к язвенной болезни, а также для профилактики реци-
дивов заболевания и выбора патогенетически обосно-
ванных оперативных вмешательств, что, несомненно, 
является актуальной проблемой. 
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ГЕНЕТИЧЕСКИЕ КРИТЕРИИ ПРОГНОЗИРОВАНИЯ 
ОСЛОЖНЕННОЙ ЯЗВЕННОЙ БОЛЕЗНИ 
ЖЕЛУДКА И ДВЕНАДЦАТИПЕРСТНОЙ КИШКИ.
Мавлянов А.Р., Каримов Х.Я., Алимов С.У., Мавлонов Ж.А.

Изучена роль генетических факторов в развитии 
язвенных осложнений у больных с язвенной болезнью 
желудка и двенадцатиперстной кишки. Проанализи-
рованы данные отечественных и зарубежных авто-
ров о генетических факторах у пациентов с язвенной 
болезнью желудка и двенадцатиперстной кишки.

Ключевые слова: генетика, язва желудка, язва 
двенадцатиперстной кишки. 


