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ВЗАИМОСВЯЗЬ ГЕНОТИПОВ БАКТЕРИЙ Н.PYLORI С ПРОЯВЛЕНИЯМИ 

КИСЛОТАЗАВИСИМЫХ ЗАБОЛЕВАНИЙ И РЕЗУЛЬТАТОМ ИХ 

ФАРМАКОТЕРАПИИ 

Мусаева ДМ., Эшонхужаев О.О. 

Бухарский государственный медицинский институт, 

Андижанский государственный медицинский институт 

 Резюме

В статье раскрываются факты взаимосвязи генотипов по вирулентному гену Ice A1

бактерий Н.pylori с клиническими симптомами кислотазависимых заболеваний 

пищеварительной системы. Также рассматриваются результаты фармакотерапии 

кислотазависимых заболеваний пищеварительной системы в зависимости от генотипов 

вирулентного гена Ice A1 бактерий Н.pylori. Указываются рекомендации по 

персонификации фармакотерапии кислотазависимых заболеваний пищеварительной 

системы. 

Ключевые слова: Н.pylori, вирулентный ген Ice A1, генотипы, кислотазависимые 

заболевания пищеварительной системы, фармакотерапия, персонификация 

фармакотерапии.  

H.PYLORI BAKTERİYALARI GENOTIPLARINING KISLOTAGA BOG'LIK 

KASALLIKLAR KO'RINISHLARI VA ULARNING FARMAKOTERAPİYASI NATIJALARI 

BILAN BOG’LIQLIGI 

Musaeva D.M., Eshonhujaev O.O. 

Buxoro davlat tibbiyot instituti, Andijon davlat tibbiyot instituti 

 Resume

Maqolada H. pylori bakteriyalarining virulent Ice A1 geni genotiplarning ovqat hazm qilish

tizimining kislotaga bog'liq kasalliklarining klinik belgilari bilan bog'liqligi faktlari ochib berilgan. 

H. pylori bakteriyalarining virulent Ice A1 genining genotiplariga qarab, ovqat hazm qilish 

tizimining kislotaga bog'liq kasalliklarini farmakoterapiya natijalari ham ko'rib chiqilgan. Ovqat 

hazm qilish tizimining kislotaga bog'liq kasalliklari uchun farmakoterapiyani personifikatsiyais 

bo'yicha tavsiyalar ko'rsatilgan.. 

Kalit so'zlar: H. pylori, virulent Ice A1 geni, genotiplar, ovqat hazm qilish tizimining kislotaga 

bog'liq kasalliklari, farmakoterapiya, farmakoterapiyaning personifikatsiyasi. 

RELATIONSHIP OF H.PYLORI BACTERIA GENOTYPES WITH MANIFESTATIONS OF 

ACID-DEPENDENT DISEASES AND THE RESULT OF THEIR PHARMACOTHERAPY 

Musaeva D.M., Eshonhuzhaev O.O. 

Bukhara State Medical Institute, Andijan State Medical Institute 
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 Resume

The article reveals the facts of the relationship of genotypes for the virulent Ice A1 gene of H.

pylori bacteria with clinical symptoms of acid-dependent diseases of the digestive system. The 

results of pharmacotherapy of acid-dependent diseases of the digestive system are also considered, 

depending on the genotypes of the virulent Ice A1 gene of H. pylori bacteria. Recommendations on 

the personification of pharmacotherapy for acid-dependent diseases of the digestive system are 

indicated. 

Keywords: H. pylori, virulent Ice A1 gene, genotypes, acid-dependent diseases of the digestive 

system, pharmacotherapy, personification of pharmacotherapy. 

Актуальность 

мире   проводится    множество    исследований    по    изучению    влияния     генетических

   особенностей человека на все процессы в организме, и известно, что такие воздействия 

носят индивидуальный характер, который обеспечивается особенностью генов, влияющих на 

течение патологии и её фармакотерапию [8]. Особое значение имеет связь между основным 

патогенетическим фактором кислотазависимых заболеваний - Helicobacter pylori (Н.pylori) и 

генотипом больного [3]. В современной литературе указывается, что «Фундаментальные 

эпидемилологические исследования показывают связь инфекции Helicobacter pylori с 

хроническим гастритом, язвенной болезнью и раком желудка...» [11]. По данным Всемирной 

организации здравоохранения, уровень зараженности бактериями Н. pylori в мире занимает 

ведущие места. Этот показатель в России выросла до 80%, в малоразвитых странах до 90% [1] 

Большинство ученых, занимающихся вопросами заболеваний желудочно-кишечного тракта, 

сходятся во мнении, что центральное место в воспалительных процессах желудка занимает 

кислотно-пептический фактор, что хронический гастрит и другие кислотазависимые 

заболевания являются результатом местного инфекционного процесса, возбудителем которого 

считают Н.pylori, эффективность эрадикационной терапии которого напрямую связан с 

генотипами вирулентных генов бактерии [4].  Развитие и формирование новой парадигмы 

ставит перед современной медициной разработку эффективных способов эрадикации Н.pylori, а 

также  изучения способов эффективного и безопасного подхода к данной проблеме [7]. 

Являясь патогенной бактерией, H.pylori имеет несколько штаммов [14]. В геноме 

микроорганизмов H.pylori имеются гены, обеспечивающие повышенную вирулентность этих 

бактерий. Это Cag A (cytotoxin – associated gene), Vac A (vacuolating - associated cytotoxin), Bab 

A2 (blood group antigen – binding adhesin), Ice A (induced by contact with epitelium) гены [2]. 

Среди штаммов этой инфекции Vac A-штаммы считаются наиболее патогенными.  Бактерии 

этой штаммы вырабатывают вакуолизирующий цитотоксин, которые воздействуя на клетки 

cлизистой оболочки желудка, образуют цитоплазматические вакуоли и тем самым 

способствуют разрушению эпителиальных клеток [16]. А CagA-штаммы H.pylori 

экспрессируют ген, ассоциированный с цитотоксином, который интегрируясь в эпителиоциты, 

вызывает выраженные воспалительные изменения в cлизистой оболочки желудка. Bab A2 

определяет плотность колонизации бактерий на эпителиоцитах органа. А Ice A определяет 

тяжесть инфильтрации и степень повреждения эпителиальных клеток СОЖ в зависимости от 

этнической характеристики [13].  

Узбекские исследователи приводят следующие статистические данные: заболеваемость 

кислота зависимыми заболеваниями взрослого населения составляет в республике 56,6%, среди 

детей в возрасте до 14 лет составляет 34,5% и 8,9% среди общего числа больных с ЖКТ [12]. 

Кроме того, анализируя статистические данные с 2007 года по 2017 годы в Узбекистане 

исследователи установили, что заболеваемость данной системы повысился на 22,4%, также 

ежегодный средний прирост заболеваемости ЖКТ составил 2,65% [11].  

Выявление обсемененности бактериями H.pylori cлизистой оболочки желудка прямо 

указывает на проведение эрадикационной терапии больному с ХГ, ЯБЖ или ЯБДК [6]. Такой 

подход не только излечивает от указанных заболеваний, но и рекомендуется  как путь 

снижения риска развития рака желудка [2]. 

Однако, нужно отметить, схемы лечения, которые бы гарантировали 100%-ную эрадикацию 

и эффективность отсутствуют; это указывает на то, что лечение хеликобактериоза и эрадикация 
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инфицированности H.pylori – очень непростая задача, стоящая перед современной медициной 

[5].  Поэтому ученые всего мира проявляют большой интерес к изучению данной проблемы.  

Результаты эпидемиологических показателей, анализированные по всему миру указывают 

на прямую корреляционную связь между эпидемиологической обстановкой страны по степени 

инфицированности H. pylori и её общеэкономическим положением и развитием, а точнее 

жизненным уровнем страны, санитарно-гигиеническим положением и образованностью 

населения [10]. Кроме того, вопросы разработки повышения эффективности фармакотерапии и 

обеспечения её безопасности еще не снят с повестки дня.    

Согласно критериям эффективности фармакотерапии проблема безопасности и 

малоэффективности фармакотерапии кислотазависимых заболеваний является глобальной: 

антибиотикорезистентность и появляющиеся ряд побочных и нежелательных эффектов 

лекарственных средств, связаны с генетическими особенностями больных, следствием чего по 

всему миру дискутируется вопрос персонализации фармакотерапии с помощью 

генотипирования пациентов [15]. 

Исходя из вышеизложенного целью данного исследования было изучить взаимосвязь 

генотипов бактерий. 

Материал и методы 

Забор биологического материала в виде венозной крови для выделения ДНК проводили с 

учетом установленного порядка прав человека, которого производили после обследования и с 

письменного согласия лиц, включенных в группы исследования (Всеобщая декларация о 

геноме человека и правах человека (11 ноября 1997 г.).   

Геномную ДНК выделяли из цельной периферической венозной крови. Забор крови 

проводили с использованием вакуумной системы, содержащей в качестве антикоагулянта К2-

ЭДТА. Выделение ДНК проводили в соответствии с инструкцией набора для выделения 

ДНК/РНК (Рибо-преп, Интерлабсервис, Россия) или с методикой, Mathew С. С, 1984, с 

некоторыми модификациями. Выделенную ДНК использовали для проведения полимеразной 

цепной реакции. Генотипирование образцов ДНК по гену MDR1 проводили методом ПЦР в 

режиме реального времени с использованием олигонуклеотидных праймеров и аллель-

специфичныx флуоресцентныx зондов с использованием набора для проведения ПЦР-РВ 

(ПРОИЗВОДСТВО НАБОРА компании ООО «Синтол» (г. Москва, Россия)). ПЦР 

амплификация в реальном времени проводилась по стандартному протоколу. Полученные 

результаты документировались в виде роста кривых по двум детекторам FAM и НЕХ в 

графическом режиме на соответствующей программе. 

Статистическую обработку результатов исследования проводили общепринятым методом с 

использованием критерия Стьюдента.  

Результат и обсуждения 

При определении взаимосвязи встречаемости основных симптомов кислота зависимых 

заболеваний с генотипическими вариантами вирулентного гена Ice A бактерий Н.pylori (рис. 1), 

оказалось, что генотип Ice A1/Ice A1 бактерий Н.pylori наибольше сочетались такими 

основными симптомы, как боли в эпигастрии – в 71% случаев, голодные боли – около 74%, 

тошнота – 72%, снижение аппетита и горечь во рту – по 80%,  метеоризм - около 84%, рвота – 

75%, изжога – 67% случаев. А у лиц, бактерии Н.pylori которых имели генотипы Ice A2/Ice A2 

или Ice A1/Ice A2 эти проявления кислотазависимых заболеваний определялись в 8-10 раз 

меньшем количестве. Нужно особо отметить, что такие симптомы, как диарея и запоры 

проявлялись только у больных, бактерии Н.pylori которых имели генотип Ice A1/Ice A1 – 100%. 

Наряду с клиническими проявлениями кислотазависимых заболеваний мы установили  

взаимосвязь генотипов Ice A1/Ice A1, Ice A2/Ice A2  и  Ice A1/Ice A2 вирулентного гена Ice A 

бактерий Н.pylori с результатами лечения кислотазависимых заболеваний. Так, пациенты с 

подобными заболеваниями получили стандартное лечение, результаты которых оказались 

различными по генотипическим вариантам вирулентного гена Ice A бактерий Н.pylori.  
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Рисунок 1. Взаимосвязь встречаемости основных симптомов кислотазависимых 

заболеваний с генотипическими вариантами вирулентного гена Ice A бактерий Н.pylori 

Пациенты с наличием бактерий H.pylori, которые имели генотип Ice A1/Ice A1 вирулентного 

гена Ice A бактерий H.pylori  после фармакотерапии кислотазависимых заболеваний 

выздоровление отмечалось у 29% пациентов, улучшение после лечения – у 51% больных. 

Однако, результат был без улучшения в 15% случаев и осложнения заболевания были 

выявлены у 5% пациентов (рис. 2).   

Рисунок 2. Взаимосвязь генотипических вариантов вирулентного гена Ice A бактерий 

Н.pylori с результатами фармакотерапии кислотазависимых заболеваний 

Также, при наличии бактерий с генотипом Ice A2/Ice A2 вирулентного гена Ice A бактерий 

H.pylori результаты фармакотерапии кислотазависимых заболеваний были следующим 

образом: выздоровление у 9% пациентов, улучшение у около 641% больных, лечение было без 

улучшений у 18% пациентов и осложнения отмечались у 9% больных. 

А генотип Ice A1/Ice A2 вирулентного гена Ice A бактерий H.pylori отличился тем, что 

выздоровление не отмечалось, улучшение было в 72% случаев, без улучшения были 18% 

пациентов и осложнения наблюдались в 9% случаев.  

Выводы 

Таким образом, генотипы вирулентного гена Ice A бактерий H.pylori имеют прямое влияние 

на клинические проявления кислотазависимых заболеваний, так и результаты лечения 

напрямую связаны с генотипическими вариантами данного гена инфекции H.pylori. Знание 

наличия определенного генотипа вирулентного гена Ice A бактерий H.pylori даёт возможность 

выбора тактики лечения и персонификации фармакотерапи.  
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